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Introducción 
Una respuesta inflamatoria exagerada en pacientes con Infección del Sitio Quirúrgico 
podría favorecer un ambiente en el que células tumorales viables residuales presentes 
en el lecho quirúrgico, torrente circulatorio o micrometástasis ocultas puedan sobre-
vivir y progresar para producir recurrencia local o a distancia. En este sentido, la 
infección postquirúrgica podría ser un importante factor influyente de progresión de 
la enfermedad.
El propósito de este trabajo es intentar esclarecer si la Infección del Sitio Quirúr-
gico tiene un impacto negativo sobre el pronóstico oncológico del cáncer colorrectal.
Material y Método
Se realizó un estudio observacional unicéntrico de cohorte para estimar la influen-
cia de la Infección del Sitio Quirúrgico y sus diferentes tipos (infección de la herida 
quirúrgica, infección órgano/espacio, fuga anastomótica e infección intraabdominal) 
sobre la recidiva y supervivencia global y libre de enfermedad en pacientes interve-
nidos quirúrgicamente de adenocarcinoma de colon o recto mediante resección con 
intención curativa en el H.U. Nuestra Señora de Valme de Sevilla entre el día 1 de 
enero de 2011 y el 31 de diciembre de 2013.
Resultados
Durante el período de recogida de datos, un total de 138 pacientes reunieron los 
requisitos y, por tanto, fueron seleccionados para constituir la cohorte de estudio
Los pacientes que sufrieron una Infección del Sitio Quirúrgico presentaron un mayor 
porcentaje de recidivas aunque no significativo (25,5% vs. 19,5%, p = 0,413). Analizados 
de forma independiente los diferentes tipos de infección estudiados, la infección 
órgano/espacio también demostró una mayor tasa de recurrencias no significativa 
(33,3% vs. 18,5%, p = 0,082). Considerando solo la infección intraabdominal, sí se 
observaron diferencias significativas (46,2% vs. 19,2%, p = 0,025). Sin embargo, el 
análisis multivariante no confirmó las diferencias observadas en el análisis univa-
riante (p = 0,424).
La supervivencia global y libre de enfermedad observada después de una ISQ no se 
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vio empeorada de forma significativa. Sin embargo, sí se observó una menor super-
vivencia libre de enfermedad tras una infección órgano/espacio (p = 0,044) y una 
infección intraabdominal (p = 0,026).
Conclusiones
Aunque nuestro estudio no ha podido demostrar que la Infección del Sitio Quirúr-
gico sea un factor de riesgo independiente de mal pronóstico oncológico proba-
blemente por un poder estadístico insuficiente y difícil de alcanzar, si se vislumbra 
de forma clara que dicha relación existe, y esté probablemente influenciada por la 
severidad de la infección.
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La infección postquirúrgica sigue siendo una importante fuente de problemas 
clínicos y económicos para los sistemas de salud. Ocupa el segundo lugar entre las 
infecciones nosocomiales y es la más frecuente en los pacientes quirúrgicos, con 
índices del 2% al 7%1. En 2002, la tasa de infección relacionada con el procedimiento 
quirúrgico registrada en España se encontraba en el 7,7%2. La prevalencia en cirugía 
abdominal varía entre 6,7-8,5% según las distintas series publicadas, con un porcen-
taje específico en cirugía colorrectal del 3-30%3, 4. Cada infección relacionada con la 
cirugía añade 11 días de ingreso y un coste medio de 4.000 € a la hospitalización5. 
Además, la infección está directamente relacionada con la mortalidad postoperatoria1, 6.
Hasta el siglo XIX, las infecciones de herida tenían consecuencias devastadoras 
y una importante mortalidad. La introducción de los principios de la antisepsia por 
Joseph Lister en 1867 y los trabajos de Louis Pasteur sobre la teoría de los gérme-
nes permitieron un enfoque científico de la infección quirúrgica, y obtuvieron una 
disminución sustancial en la mortalidad y en las complicaciones infecciosas posto-
peratorias6. El progresivo control de la infección postquirúrgica ha permitido el 
desarrollo de la cirugía moderna a lo largo de los últimos ciento cincuenta años. El 
mejor control de las causas externas de la infección ha otorgado relevancia al manejo 
de la herida quirúrgica en sí misma, como componente principal en la asistencia y en 
la educación médica6.
Los criterios de infección postquirúrgica han variado ampliamente a lo largo 
del tiempo. En 1964, se difundió la clasificación del National Research Council, Ad 
Hoc Committee on Trauma de los procedimientos quirúrgicos según su riesgo de 
infección en las categorías de cirugía limpia, limpia-contaminada, contaminada y 
1.1 
Infección del
Sitio Quirúrgico
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sucia. Dicha clasificación, que predice la probabilidad de infección quirúrgica basada 
en el grado de contaminación bacteriana intraoperatoria, ha sido ampliamente utili-
zada y ha demostrado poseer una aceptable correlación con el porcentaje de ISQ 7. A 
partir de trabajos sobre control de infección, se han identificado factores intrínsecos 
asociados a un incremento del riesgo que han permitido el desarrollo de clasificaciones 
que predicen con mayor exactitud la probabilidad de infección postoperatoria.
La comunidad quirúrgica ha adoptado en la actualidad las definiciones de infec-
ción publicadas por los Centros de Control de Enfermedades Infecciosas (CDC, en 
sus siglas inglesas) de los Estados Unidos1. El concepto de infección de herida quirúr-
gica fue revisado en 1992 por la Surgical Infection Task Force8, que agrupaba repre-
sentantes de los CDC, la Society for Hospital Epidemiology of America, la Association 
of Practitioners in Infection Control y la Surgical Infection Society, cambiando la 
definición antigua de Surgical Wound Infection por la de Surgical Site Infection (SSI), 
que se ha traducido al español por “Infección del Sitio Quirúrgico” (ISQ). Una ISQ es 
aquella infección relacionada con el procedimiento operatorio que ocurre en los 30 
días postoperatorios (o hasta un año si se ha dejado un implante)8. (figura 1)
Una ISQ es aquella infección 
relacionada con el proce-
dimiento operatorio que 
ocurre en los 30 días posto-
peratorios.
Figura 1. Clasificación de la Infección del Sitio Quirúrgico
Sección de la pared abdominal que muestra la clasificación de la Infección 
de Sitio Quirúrgico. Tomado de Horan TC et al. CDC definitions of nosocomial 
surgical site infections, 1992: a modification of CDC definitions of surgical 
wound infections12.
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Aunque la clasificación es hoy día bien conocida, para poder generalizarla y 
disminuir la subjetividad, conviene analizar con detalle los criterios que definen cada 
tipo de infección.
La infección de la herida quirúrgica es la generada en la propia incisión. La 
clasificación diferencia dos tipos: superficial y profunda. Mientras que la infección 
superficial de la herida quirúrgica solo afecta a piel y tejido celular subcutáneo, la 
profunda incluyen también a fascia y paredes musculares.
Para confirmar la presencia de una infección superficial debe hallarse: un 
drenaje purulento a través de la incisión superficial; el aislamiento de un microor-
ganismo en el cultivo de un líquido o tejido procedente de la incisión superficial; 
o la observación de los cuatro signos de la inflamación (dolor, calor, tumefacción 
y eritema). En cambio, el diagnóstico de una infección profunda exige: el drenaje 
purulento de la zona profunda de la incisión; la dehiscencia espontánea o apertura 
deliberada de la incisión profunda por la presencia de fiebre de 38ºC, dolor o hiper-
sensibilidad; o el hallazgo mediante observación directa, reintervención, o examen 
radiológico, de un absceso que afecte a la incisión profunda.
Llamamos infección órgano/espacio a aquella que afecta a cualquier estruc-
tura anatómica manipulada durante la intervención y distinta de la incisión. Su diag-
nóstico requiere: un drenaje purulento a partir de un tubo de drenaje que se coloca 
en un órgano o espacio a través de una incisión; el aislamiento de organismos de 
un cultivo obtenido asépticamente de fluidos o tejidos del órgano o espacio; o bien, 
la presencia de un absceso u otra evidencia de infección que involucren al órgano 
o espacio, ya sea por observación directa, durante una reintervención, o mediante 
examen histológico o radiológico.
Especial mención merece, como una de las principales causas de Infección 
órgano/espacio de la cirugía gastrointestinal y especialmente en la cirugía colorrec-
tal, la fuga anastomótica (FA). La FA es una de las complicaciones quirúrgicas más 
temidas, con cifras de mortalidad asociadas en torno al 10-30%9-11. Su incidencia es 
muy variable en la literatura, siendo el rango que podemos encontrar del 3-16%12. 
Esta variabilidad se debe, entre otras causas, a la disparidad de criterios y defini-
ciones de FA y a la inclusión conjunta de patología colorrectal tanto maligna como 
benigna (enfermedad inflamatoria o diverticular) en los análisis. 
La mayoría de las definiciones de FA consisten en la sospecha clínica basada en 
los síntomas y confirmada posteriormente a través de pruebas de imagen o durante 
una exploración quirúrgica. Sin embargo, la mayoría de autores no proporciona nin-
gún grado de severidad de FA. Rahbari y col.13 en 2010 propusieron una definición y 
clasificación de FA que permitiera una mejor compresión de la complicación y facili-
tar un consenso para poder hacer comparables los resultados de los estudios. Aunque 
dicha definición se propuso para anastomosis colorrectales tras resección anterior de 
recto, ésta es extrapolable a las anastomosis realizadas en la cirugía por cáncer colo-
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rrectal (CCR) en general. Establece denominar la FA como la comunicación entre los 
compartimentos intra y extraluminales debidos a un defecto en la integridad de la 
pared intestinal a nivel de la anastomosis. También se recomienda que los abscesos 
perianastomóticos, o muy próximos a ésta, sean considerados como FA10, 14-16. Por 
otra parte, sugiere clasificar la FA según su grado de severidad en 3 grandes grupos: 
las fugas radiológicas, que son un simple hallazgo, no comprometen al individuo y 
no requieren tratamiento; las FA que requieren una actuación terapéutica diferente, 
como la adición de antibioterapia o realización de drenaje, pero sin requerir una 
reintervención quirúrgica; y aquellas fugas anastomóticas que comprometen seria-
mente la vida del enfermo y requieren de una reintervención para su resolución13.
La gran mayoría de las ISQ se inician en el momento de la cirugía17. La determinación 
de los factores relacionados con la ISQ en Cirugía General es un tema controvertido, 
como prueba la existencia de múltiples publicaciones no concluyentes y con resultados 
contradictorios. Por esta razón, no hay un consenso claro del perfil de paciente con 
riesgo alto de sufrir una ISQ. Para que la contaminación por gérmenes dé lugar a 
una infección es preciso que la persona sea susceptible, generalmente debido a una 
alteración de sus mecanismos de defensa sistémicos. Son numerosos los que se han 
considerado de riesgo a lo largo de la historia, pero pocos han acumulado la suficiente 
evidencia científica para ser calificados como tal (figura 2). No obstante, parece claro 
que los tres determinantes principales de la infección son el personal sanitario, el 
patógeno y el propio paciente, probablemente por este orden.
La contaminación por 
gérmenes se produce en 
individuos susceptibles, 
generalmente debido a una 
alteración de sus mecanis-
mos de defensa sistémicos.
Los tres determinantes 
principales de la infección 
son el personal sanitario, el 
patógeno y el propio paciente.
Factores asociados a 
la Infección del Sitio 
Quirúrgico en la cirugía 
del cáncer colorrectal
1.2 
01 / INTRODUCCIÓN
27
El cirujano actúa como 
inmunomodulador 
estimulando o inhibiendo 
el sistema inmunitario.
Figura 2. Factores de riesgo de Infección del Sitio Quirúrgico
Edad avanzada
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Diabetes mellitus
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Desnutrición
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Estancia preoperatoria
Duración de la intervención
Laparoscopia
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+++
+++
++
+++
++
++
+++
+
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+++
+++
Evidencia
Factores exógenos (generales en todo paciente)
Factores dependientes del personal sanitario
Muchos de los factores locales que favorecen la contaminación bacteriana del sitio 
quirúrgico están bajo el control del personal sanitario, destacando la figura del ciru-
jano18. El cirujano ha sido considerado incluso como un inmunomodulador, por su 
capacidad para estimular o inhibir el sistema inmunitario del paciente mediante su 
influencia sobre determinados factores. Es bien sabido, además, que la especialización 
del cirujano en coloproctología no solo disminuye la tasa de FA y la tasa global de 
complicaciones en el postoperatorio sino que mejora la tasa de resecabilidad y de 
cirugía preservadora de esfínteres y facilita la exéresis total del mesorrecto de forma 
satisfactoria con un adecuado margen circunferencial, lo que se traduce en menores 
tasas de recidiva local y una mayor supervivencia global19-21.
Pero no solo el cirujano actúa como determinante. Cuando hablamos de factores 
exógenos dependientes del cirujano se incluye también al conjunto de personas que 
interactúan con el enfermo en el ámbito hospitalario durante el tiempo perioperatorio. 
Por un lado, se encuentra el anestesiólogo y su correcta praxis en el control de la 
homeostasis, una adecuada infusión de líquidos intravenosos, administración de 
drogas vasoactivas o esteroides y control de la hipoxia, hipotermia e hiperglucemia 
intraoperatoria. Por otro, se encuentra el personal sanitario (médicos, personal de 
enfermería, auxiliares y celadores), cuya actuación, ya sea mediante la curas de la 
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herida, recambio de lencería o la forma del rasurado de la piel, puede influir en 
mayor o menor medida en la aparición de ISQ. Son, por tanto, numerosos los facto-
res modulados por el cirujano y el resto del personal sanitario involucrado en el cui-
dado del enfermo durante su estancia. No obstante, pocos han demostrado evidencia 
suficiente para ser considerados determinantes en el riesgo de ISQ. 
Podemos diferenciar dichas medidas en aquellas que favorecen la colonización 
bacteriana y en las pretenden evitarla. Una de las medidas más importantes en la 
prevención de la ISQ es la profilaxis antibiótica22, 23, con eficacia probada y que se 
encuentra dentro de las recomendaciones de la OMS para el control de las infeccio-
nes relacionadas con la intervención quirúrgica. Esta medida se ha convertido hoy en 
el estándar en la cirugía colorrectal. 
La eliminación del vello previo a la cirugía ha sido práctica habitual durante 
muchos años. La evidencia relativamente reciente de su relación con el desarrollo 
de ISQ ha cambiado la rutina de muchos centros hospitalarios. Y es que el menor 
riesgo se obtiene no eliminando el vello, o si su eliminación se ve necesaria, realizarlo 
con maquinilla eléctrica con cabezal desechable lo más cerca posible del inicio de la 
intervención quirúrgica24. Sin embargo, la disponibilidad de este tipo de rasuradoras 
durante años no ha sido factible en centros hospitalarios como el nuestro, en los que 
a pesar de dichas recomendaciones, nos hemos visto obligados a continuar con la tra-
dición de rasurar con cuchilla desechable minutos antes de la intervención quirúrgica. 
Como medida preventiva, y de gran importancia, también se encuentra la 
desinfección del campo quirúrgico con soluciones yodadas o alcohólicas, que consi-
guen minimizar la colonización por la flora cutánea de la región sobre la que se va a 
realizar la incisión quirúrgica.
El uso de drenajes cada día está más en duda no solo en la cirugía colorrectal 
sino en la gran mayoría de intervenciones quirúrgicas25. Sin embargo, su uso sigue 
arraigado en la práctica habitual de muchos cirujanos quizás por la “falsa seguridad” 
que les ofrece, a pesar de que son muchas las publicaciones que demuestran que los 
drenajes no consiguen un diagnóstico más precoz de una complicación ni evitan una 
reintervención quirúrgica25-30. En caso de utilizarse, la recomendación es la de abando-
nar los drenajes pasivos, no exteriorizarlos nunca a través de la herida y optar por dre-
najes aspirativos, unidireccionales y cerrados y retirarlos tan pronto como sea posible31.
Por otro lado, encontramos aquellos factores o medidas dependientes de los 
profesionales sanitarios que de un modo directo o indirecto alteran la inmunidad, 
favoreciendo el desarrollo de ISQ. 
La influencia de una estancia hospitalaria prolongada sobre la tasa de ISQ 
se podría deber a múltiples causas, como son el cambio de la flora normal por la 
hospitalaria y la mayor exposición a infecciones. Sin embargo, esta mayor proporción 
de infecciones podría no ser más que el reflejo de enfermos con una mayor comorbi-
lidad y, por tanto, con una inmunidad ineficaz5, 32. Además, el desarrollo de una infec-
ción postquirúrgica requiere generalmente un control hospitalario hasta conseguir 
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resolver o estabilizar la propia infección y sus consecuencias, lo que conlleva una 
prolongación de su estancia.
La asociación entre transfusión perioperatoria de componentes sanguíneos 
y el incremento en la tasa de complicaciones infecciosas postquirúrgicas se cree 
también debido a una inmunodepresión inducida. Aunque los mecanismos de esta 
inmunodepresión han sido sólo parcialmente analizados, la evidencia científica es 
más que suficiente para aconsejar la prudencia en las transfusiones. Sorprendente-
mente, la transfusión de sangre autóloga no confiere mejores resultados en términos 
de riesgo de infección o recidiva neoplásica. Por todo, las recomendaciones van 
encaminadas a aplicar estrategias perioperatorias disponibles como son la estimula-
ción medular, la administración de hierro intravenoso o el uso de sistemas de recupe-
ración, además de minimizar la pérdida sanguínea operatoria para evitar al máximo 
la transfusión33.
La inserción de cualquier tipo de prótesis también posee un efecto negativo 
sobre las defensas del huésped debido a que se precisa un menor inóculo bacteriano 
para producir infección sobre un implante que sobre un tejido natural34.
Se sabe que la hipotermia intraoperatoria altera la función inmunitaria, 
especialmente la función oxidativa de los neutrófilos, reduce la función plaqueta-
ria, produce vasoconstricción en la herida cutánea y reduce el flujo sanguíneo en 
el campo quirúrgico, lo que ocasiona un descenso de la tensión tisular de oxígeno, 
favoreciendo así un ambiente para el desarrollo de infección. Además, se han descrito 
otros efectos beneficiosos del mantenimiento de la normotermia sobre la incidencia 
de alteraciones cardiacas, pérdida sanguínea y necesidad de transfusión. Por todo 
ello, se recomienda monitorizar la temperatura corporal y mantenerla en 36.5ºC 
durante la intervención35-37, aunque no haya demostrado evidencia clara en los traba-
jos publicados para considerarla como factor de riesgo de ISQ.
Las técnicas laparoscópicas y endoscópicas reducen el índice de ISQ hasta el punto 
de que han sido necesarios cambios en la evaluación de la incidencia de las ISQ38, 39. 
A partir de 2004, el National Nosocomial Infection Surveillance (NNIS) incorporó la 
laparoscopia como nueva variable en el cálculo del índice de riesgo de ISQ en cuatro 
intervenciones (vesícula biliar, colon, estómago y apéndice). Se piensa que el estrés 
quirúrgico influye negativamente sobre la inmunidad celular del organismo40-42. El 
desarrollo de la cirugía mínimamente invasiva ha permitido cambios importantes en el 
tratamiento quirúrgico de diversas enfermedades malignas, como la cirugía del CCR, 
especialmente porque limita el trauma quirúrgico, al existir menos manipulación que 
en cirugía abierta, y por tanto, inducir una menor respuesta inflamatoria del huésped43.
Otros factores que han demostrado influir en la incidencia de ISQ son la 
duración de la cirugía, pudiendo multiplicar el riesgo de ISQ por dos por cada hora 
de intervención34, 37, y la aplicación de protocolos de restricción de líquidos intrave-
nosos durante la cirugía colorrectal, que ha mostrado una reducción de las complica-
ciones relacionadas con la cicatrización tisular y menor tasa de ISQ44. 
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Factores dependientes del patógeno
El factor dependiente del patógeno implicado en el desarrollo de ISQ es la cantidad 
de inóculo bacteriano presente en el sitio quirúrgico, además del tipo y virulencia 
del organismo agresor. Las bacterias endógenas son la causa más importante de 
ISQ. De acuerdo con los datos del NNIS, la distribución de patógenos aislados no ha 
variado sustancialmente durante la última década. En relación con la microbiología 
de las ISQ en cirugía colorrectal, se ha observado que hasta un 75% de éstas son 
polimicrobianas o mixtas, siendo solo un 10% causadas exclusivamente por bacterias 
aerobias y un 15% por anaerobias. Los bacilos gramnegativos son los principales 
patógenos aislados en las muestras analizadas, hallándose E.coli en un 50%, Kleb-
siella en un 20% y Proteus en el 15%. Por otro lado, la distribución de los agentes 
anaerobios aislados es de un 60% para Bacteroides spp, 20% Peptoestreptococos, 12% 
Clostridios y 5% Fusobacterium45.
Factores dependientes del paciente
Además de requerirse de una serie de condiciones relacionadas con el ambiente y 
personal que rodea al paciente y que, tanto el tipo de patógeno como el inóculo 
permitan la infección, éste debe presentar unas características endógenas que lo 
hagan susceptible. Éstos atributos son individuales y suelen ser imposibles o difíciles 
de controlar en el preoperatorio. La comorbilidad asociada es uno de ellos, factor 
independiente de ISQ7 que encontramos reflejada habitualmente según la puntuación 
de la American Society of Anesthesiologists (ASA). 
Por otra parte, muchos de los factores relacionados con el paciente tienen 
influencia en la inmunidad del individuo. La falta de inmunidad celular, determinada 
por la disminución o ausencia de respuesta a la inyección intradérmica de antígenos 
y denominada anergia, se asocia con una susceptibilidad incrementada a la infección 
ante la cirugía. La anergia preoperatoria se acompaña de un elevado índice de com-
plicaciones sépticas postoperatorias como son abscesos intraabdominales, neumonía 
y sepsis. Publicaciones recientes confirman la relación entre anergia e ISQ descrita en 
la década de los 70 y 80. Se ha hallado también relación entre las tasas de infección 
postoperatoria y otros parámetros inmunológicos, como la expresión de ciertas 
clases de antígenos humanos leucocitarios o polimorfismos genéticos34. Ésta 
relación resulta muy interesante puesto que, como veremos más adelante, existen 
hipótesis que relacionan la infección, como modulador de la inmunidad del hués-
ped, con la recurrencia tumoral. Y es que se conoce que la enfermedad neoplásica 
puede incrementar el riesgo de complicaciones infecciosas postoperatorias mediante 
la alteración del sistema de defensa por la propia enfermedad y por complicaciones 
primarias del tumor, como la ruptura de la barrera cutáneo-mucosa34.
La edad es uno de los factores endógenos más importantes. Y es que el anciano 
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tiene de dos a cinco veces más riesgo de adquirir una infección hospitalaria que los 
jóvenes. Sin embargo, las razones que explican la asociación observada entre la edad 
avanzada y el riesgo de ISQ son realmente multifactoriales, como son los cambios 
fisiológicos y morfológicos asociados al envejecimiento, la presencia concomitante de 
enfermedades crónicas y debilitantes, la mayor incidencia de neoplasias, las alteracio-
nes nutricionales y una mayor tasa de hospitalización prolongada. Todo ello tiene un 
efecto negativo sobre la inmunidad, que resulta ineficaz para la defensa del orga-
nismo frente a las agresiones infecciosas46. 
Otro ejemplo del efecto de la infección sobre la inmunidad la observamos en 
la desnutrición proteica. La malnutrición deprime la producción de anticuerpos, la 
función de las células fagocíticas y los niveles de complemento. También afecta la res-
puesta mediada por linfocitos T de manera adversa, lo cual se asocia con un aumento 
de la susceptibilidad a las infecciones por virus y hongos47, 48. Las personas con un 
consumo abusivo de alcohol presentan un estado de malnutrición asociado. Éstos 
han demostrado tener una susceptibilidad mayor a la ISQ49, 50. De igual forma, la obe-
sidad se ha llegado a considerar como un factor de riesgo de ISQ tan importante como 
la clasificación de la intervención quirúrgica. El riesgo de infección se incrementa 
sustancialmente en la obesidad mórbida, y en general se cree debido a la necesidad de 
incisiones más extensas, la mala vascularización del tejido subcutáneo y las alteraciones 
de la farmacocinética de los antibióticos profilácticos en el tejido graso49, 50.
Durante años se ha aceptado la idea de que el mantenimiento o incremento del 
aporte de oxígeno a la herida podría reducir la incidencia de ISQ51, 52. Y es que la inci-
sión operatoria es un entorno hipóxico y existen evidencias experimentales de que la 
presión de oxígeno en el tejido de la herida predice el riesgo de ISQ. En este sentido, 
existen factores relacionados con el paciente que pueden dificultar la oxigenación de 
los tejidos y, por tanto, favorecer el desarrollo de infección. El tabaco es un claro ejem-
plo. Existe evidencia de que el consumo de tabaco aumenta el riesgo de fuga anas-
tomótica y, por tanto, de ISQ. El consumo habitual de tabaco condiciona un menor 
aporte de oxígeno a la sangre, con la secundaria caída de la presión arterial de oxígeno 
a nivel de la anastomosis inducida por el monóxido de carbono y posterior disminu-
ción del depósito de colágeno. Además, produce alteraciones de la microcirculación 
sanguínea local, incluyendo aumento de la adhesividad y agregabilidad plaquetaria. 
Estos efectos podrían explicar el mayor número de fugas en los fumadores53. 
La complicación postoperatoria más frecuente del diabético operado es la 
infección de herida. Durante años se ha intentado hallar una alteración específica o 
de deficiencia inmune adquirida en los pacientes diabéticos, pero es posible que sean 
sólo sus elevados niveles de glucosa en sangre los responsables de su mayor riesgo de 
ISQ. Niveles promedio de glucosa superiores a 200-230 mg/dl durante la interven-
ción y en el postoperatorio inmediato, pueden asociarse a un incremento del riesgo 
de infección postquirúrgica. La estricta regulación de los niveles de glucemia es un 
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determinante importante de la morbilidad en la herida operatoria. La hipergluce-
mia predispone a las infecciones bacterianas y fúngicas; las alteraciones vasculares 
motivan isquemia, hipoxia y limitan los mecanismos de defensa del organismo; la 
neuropatía favorece las lesiones por presión que pueden ulcerarse e infectarse; y los 
niveles de catecolaminas, corticosteroides y hormona del crecimiento están aumen-
tados, inhibiendo la liberación de oxígeno en la herid54. Un análisis retrospectivo en 
cirugía general y vascular establece que cada aumento de 40 mg/dl de glucemia por 
encima de 110 mg/dl representa un aumento del 30% de riesgo de ISQ55.
La administración de quimioterapia o corticoides antes de la operación puede 
asociarse a una mayor incidencia de ISQ, pero los datos que apoyan esta relación son 
contradictorias y no concluyentes56, 57. Los corticoides, los fármacos quimioterápicos 
y los inmunosupresores tienen en común su actuación sobre la cascada inmune, con 
el fin de inhibir la respuesta inmune del organismo favoreciendo de este modo un 
ambiente en el que los microorganismos no encuentran dificultades para la infección.
Para una mejor comprensión de los mecanismos que podrían explicar un peor pronós-
tico oncológico en presencia de ISQ, es necesario conocer, aunque sea de una forma 
general, las diferentes etapas de la carcinogénesis en el CCR. El desarrollo del CCR es 
un complejo proceso biológico que incluye numerosos aspectos poco conocidos. Es 
una secuencia de etapas interrelacionadas denominada cascada invasión-metástasis58, 59 
que se inicia con el crecimiento tumoral inicial, le sucede una fase de invasión local 
(en el que juega un papel fundamental el microentorno), posteriormente la disemina-
ción linfática y hematógena, o proceso metastásico, la invasión del órgano diana y 
finalmente el establecimiento y crecimiento progresivo en dicho órgano.
El primer paso en la historia natural de la carcinogénesis comienza con la 
transformación maligna de las células como consecuencia de una serie de alteracio-
nes genéticas y fenotípicas60. Como toda neoplasia, el CCR es un proceso secuencial 
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en el que cada paso resulta normalmente en la activación de un oncogen. Éstos indu-
cen la proliferación celular o en la inactivación de un gen supresor de tumores que 
codifican para proteinas que inhiben la proliferación celular o promueven la apopto-
sis61. Estos cambios alteran el comportamiento normal de la célula y le proporcionan 
ventajas selectivas que favorecen su expansión clonal y su evolución hacia un feno-
tipo malignizado62. Este fenotipo se caracteriza por presentar una serie de manifesta-
ciones fisiológicas entre las que destacan la capacidad de producir señales propias de 
crecimiento, la insensibilización ante las señales antiproliferativas, la resistencia a la 
apoptosis, la adquisición de un potencial replicativo infinito y la capacidad de inducir 
angiogénesis y metástasis63. Sin embargo, la acumulación de estas alteraciones genéti-
cas en el epitelio colónico requiere algunos años, normalmente décadas.
Este modelo genético propuesto por Fearon y Vogelstein64 en 1990, unido al 
descubrimiento de las bases moleculares de los síndromes de CCR hereditario, han 
permitido elaborar una teoría de la carcinogénesis colorrectal, que hoy se utiliza como 
paradigma para explicar el desarrollo de la mayoría de las neoplasias epiteliales61. 
En la mayor parte de los CCR esporádicos y en los que se desarrollan en 
personas con poliposis adenomatosa familiar (PAF), la alteración genética inicial 
parece ser la inactivación del gen APC, seguida de la acumulación de mutaciones en 
oncogenes y genes oncosupresores.
El síndrome de CCR hereditario no polipósico y aproximadamente el 15% de 
los CCR esporádicos, están causados por la inactivación de los genes que codifican 
las enzimas encargadas de supervisar y corregir las mutaciones que se producen 
durante la replicación del ADN. Su inactivación tiene como resultado la acumulación 
de mutaciones en secuencias repetitivas, que están distribuidas uniformemente en 
el genoma y se conocen como microsatélites. Las variaciones de longitud en dichas 
secuencias entre el ADN normal y tumoral se conoce como inestabilidad de microsa-
télites (MSI). La MSI contribuiría en el proceso de carcinogénesis colorrectal, a través 
de la acumulación de mutaciones en oncogenes y genes supresores, y otros genes 
involucrados en las vías moleculares reguladoras de la proliferación y muerte celular.
Sin embargo, la enfermedad tumoral no se puede entender como un proceso 
caracterizado exclusivamente por la acumulación de alteraciones genéticas en las 
células cancerígenas, ignorándose el papel clave que juega el microentorno y su 
interacción con el epitelio cancerígeno en el inicio y la progresión del mismo63, 65. Se 
conoce como microentorno al conjunto de fibroblastos, células del sistema inmune e 
inflamatorias (linfocitos B, linfocitos T y Natural Killers, células dendríticas, macró-
fagos, mastocitos y neutrófilos), células de los vasos sanguíneos (células endotelia-
les, pericitos) y matriz fibrilar (matriz extracelular (MEC)) y membrana basal) que 
rodean a las células cancerígenas. 
En condiciones normales, las interacciones epitelio-estroma regulan el correcto 
funcionamiento y desarrollo del tejido. Sin embargo, el inicio del desarrollo tumoral, 
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de manera similar a como ocurre en los procesos de curación de heridas66, va a 
provocar la activación del estroma a través de la acción paracrina de factores de 
crecimiento, citoquinas, quimioquinas, etc., secretados por las células cancerígenas. 
Estos factores inducen la alteración de la homeostasis del tejido normal y favorecen, 
entre otros, los procesos de angiogénesis y respuesta inflamatoria, que facilitarán 
a su vez, la progresión tumoral65, 67. Así, se ha observado que el carcinoma invasivo 
está asociado con la expansión del estroma tumoral y el incremento de la deposición 
de MEC, proceso conocido como desmoplasia68. En algunos tumores, el estroma 
conforma la mayor parte de la masa tumoral69, siendo su composición y volumen 
definido por la respuesta frente a la activación de los fibroblastos y leucocitos70. 
Se cree que durante las fases iniciales del desarrollo tumoral, el sistema inmune 
actúa detectando y eliminando las células cancerígenas71. Diariamente se generan en 
el organismo células con transformaciones potencialmente malignas, que debido a 
un proceso denominado inmunovigilancia, son eliminadas sin llegar a evolucionar 
como tumores establecidos. Estudios llevados a cabo en tumores colorrectales han 
demostrado la existencia de una elevada respuesta adaptativa en la región tumoral 
capaz de controlar e inhibir la progresión del mismo, lo que se correlaciona con un 
buen pronóstico72. Sin embargo, durante la fase de progresión tumoral, las células 
cancerígenas son capaces de desarrollar algunos mecanismos que les permiten evadir 
la actuación del sistema inmune y continuar con la progresión tumoral. Mecanismos 
tales como: inducir alteraciones en los procesos de presentación de antígenos73-76; 
resistencia tumoral a la apoptosis77-79; activación de mecanismos para destruir las 
células del sistema inmune80, 81; o la posibilidad de segregar moléculas inmunosu-
presoras capaces de provocar la apoptosis de los linfocitos T82, 83 y de modificar la 
respuesta inmunológica impidiendo el rechazo tumoral84.
Otro de los componentes del microentorno con un papel fundamental en el 
proceso de la carcinogénesis son los fibroblastos. Destaca su capacidad para la remo-
delación de la MEC y hacer posible la incorporación de nuevas células y secreción 
de factores que facilitan la adaptación de las células cancerígenas al nuevo microen-
torno durante los procesos metastásicos. Asimismo, participa en la regulación de los 
procesos de inflamación mediante la liberación de quimioquinas y en la regulación 
de la angiogénesis a través de la secreción del factor de crecimiento del endotelio 
vascular (VEGF). Además, poseen un papel en la estimulación de la proliferación, la 
supervivencia y el incremento del poder invasivo de las células cancerígenas mediante 
la secreción de numerosos factores de crecimiento85-87. Se piensa que los fibroblastos 
del estroma pueden ser producto de los procesos de transición epitelio-mesénquima 
que las células cancerígenas tienen que sufrir para que puedan llevar a cabo procesos 
de movilización, invasión y metástasis88, 89. 
Pero para que el proceso cancerígeno se produzca, además de la activación 
del estroma y la participación de los fibroblastos, se requiere de una respuesta 
inmune ineficaz y de la degradación de la MEC. Como es sabido, la inflamación es 
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un proceso fisiológico que se produce en respuesta a situaciones de daño, infección 
o invasión tisular, en el que el organismo tratará de eliminar el agente causante del 
daño y reparar el tejido. Estas acciones defensivas se llevan a cabo mediante la atrac-
ción de células especializadas como los macrófagos, mastocitos y células de respuesta 
inmune además de la liberación de mediadores solubles. Sin embargo, la ineficacia de 
la respuesta inflamatoria en determinadas situaciones, va a llevar a la cronificación de 
la propia respuesta, que se convierte así en ineficaz y contraproducente, favoreciendo 
en determinados casos el desarrollo tumoral. Ocurre así en la enfermedad de Crohn, 
cuyo riesgo de desarrollar CCR es mayor que el de la población general90. 
Durante el desarrollo tumoral, las células cancerígenas van a secretar una serie 
de factores inflamatorios implicados en la activación y atracción de monocitos, mas-
tocitos, leucocitos, células del sistema inmune (linfocitos T) y fibroblastos a la zona 
tumoral, activando así la respuesta inflamatoria91, 92. Diversas series han observado 
que la composición celular de la respuesta inflamatoria, está relacionada con el pro-
nóstico clínico. Así, mientras que un alto grado de infiltración linfocitaria podría ser 
beneficiosa y estar asociados con buen pronóstico93, 94, un alto grado de infiltración 
de macrófagos y mastocitos se asocia con angiogénesis y mal pronóstico92. 
En los tumores, la respuesta inflamatoria está mediada en gran parte por la 
respuesta de los macrófagos y, en menor medida, por el resto de células inflamato-
rias (neutrófilos y mastocitos). Las principales funciones en las que participan todas 
estas células son la de favorecer el desarrollo del tumor al activar una respuesta tipo 
M2 que se asocia con la remodelación tisular, la angiogénesis, la inhibición de la 
respuesta inmune y el crecimiento tumoral. En contraposición, la respuesta M1 está 
asociada con la inflamación y moléculas microbianas. La respuesta M2 induce ade-
más la respuesta inmune Th2 (inmunosupresora) en perjuicio de la Th1 (inhibidora 
de la progresión tumoral y relacionada con la respuesta M1)95-97. Por otra parte, esta 
respuesta inflamatoria se asocia a una amplificación de la respuesta inflamatoria98, 
formación de un nicho pre-metastásico99 o la movilización de células inflamatorias100 
desde el tumor primario que favorecen la migración de las células cancerígenas al 
sitio de la metástasis.
La matríz extracelular está compuesta por proteínas, proteoglicanos y gli-
coproteínas de adhesión que dan soporte estructural y mecánico a las células y 
tejidos101. Se encuentra principalmente constituida por colágeno I, III, V y fibronec-
tina. La MEC, dependiendo de su integridad estructural y de su ensamblaje puede 
favorecer o inhibir el desarrollo tumoral. La degradación de la membrana basal va a 
suponer, ante todo, la eliminación de la barrera que limita la migración celular. Va a 
ser primordial en los procesos de angiogénesis, ya que va a promover la proliferación 
y migración de las células endoteliales vasculares, además de liberar factores de cre-
cimiento implicados en la generación de nuevos vasos102. Todo esto tendrá un gran 
impacto en los procesos de supervivencia, proliferación y migración celular103. 
Una vez en el torrente circulatorio, las células tumorales deben hacer frente al 
La ineficacia de la respuesta 
inflamatoria va a llevar a la 
cronificación de la propia 
respuesta, que se convierte 
así en ineficaz y contra-
producente, favoreciendo 
en determinados casos el 
desarrollo tumoral.
Lorente Herce, Jose Mel
36
sistema inmunitario para poder acceder al órgano diana. Posiblemente uno de los 
medios empleados sería la unión a los linfocitos T104. Por su parte, el antígeno carci-
noembrionario (CEA) actuaría como una molécula de adhesión, facilitando la unión 
de las células tumorales entre sí y entre las células del huésped.
El flujo linfático comienza en los capilares linfáticos de la submucosa y a través 
de los vasos eferentes se distribuyen hacia la periferia a través de las capas circula-
res y longitudinales de la muscular propia comunicándose con un plexo subseroso 
claramente definido. El flujo linfático de la red subserosa es principalmente circun-
ferencial, limitándose la diseminación linfática intramural longitudinal a 2 cm (de 
aquí la norma general de obtener un margen de resección intestinal proximal y distal 
de 5 cm). La mayoría de los vasos linfáticos subserosos pasan a los ganglios linfáticos 
paracólicos mesentéricos. El flujo linfático, a partir de aquí, seguirá una distribución 
central y ordenada, con vasos linfáticos colectores de menores a mayores. El flujo se 
dirige en dirección central, estrechamente relacionados con los pedículos vasculares, 
a través de la vía más cercana (o más accesible) hacia el ápex del mesenterio. Por lo 
tanto, es posible describir las vías del flujo linfático en relación con el pedículo vascu-
lar correspondiente, encontrándose las vías ileocólica, cólica derecha y cólica media 
del sistema mesentérico superior por un lado, y las vías cólica izquierda, sigmoidea y 
rectal superior del sistema mesentérico inferior por el otro105. 
Aunque existen muchas variaciones en la disposición de los ganglios linfáticos 
a lo largo de las vías de flujo, es posible identificar tres grupos más o menos diferen-
ciados. Los ganglios linfáticos del primer escalón son los paracólicos y se asocian al 
vaso marginal de Drummond. Estos ganglios son los más numerosos y, en términos 
quirúrgicos, los más importantes. Los ganglios del segundo escalón o intermedios se 
localizan en el mesenterio, a nivel de la división de los vasos sanguíneos del tronco 
principal en ramas periféricas. Los ganglios del tercer escalón, representados por los 
ganglios centrales o principales, son los más cercanos a la raíz del mesenterio y se 
asocian al origen de los pedículos vasculares principales. Los émbolos carcinoma-
tosos suelen seguir la vía más directa hacia los ganglios linfáticos regionales. Ésto 
da lugar a una progresión escalonada: centralmente desde los ganglios paracólicos 
adyacentes al tumor, a los ganglios intermedios a lo largo del pedículo vascular 
mesentérico más próximo y, por último, hacia los ganglios principales en el vértice 
del mesenterio. Sin embargo, existen variaciones y metástasis “saltatorias” o disconti-
nuas. Estas metástasis se deben al flujo linfático retrógrado, secundario a la obstruc-
ción tumoral de los principales canales linfáticos eferentes. Las localizaciones atípicas 
frecuentes de las metástasis ganglionares comprenden el epiplon gastrocólico, aso-
ciado a lesiones del colon transverso y los ganglios paracólicos a distancia del tumor 
primario. Teniendo en cuenta la naturaleza extensa de la enfermedad ganglionar, las 
metástasis discontinuas generalmente indican un mal pronóstic105.
En el recto, alrededor de 7 a 8 cm por encima del margen anal y aproxima-
damente a la altura de la válvula media de Houston, existe una “línea divisoria del 
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drenaje linfático”. En otras palabras, todos los ganglios del recto situados por encima 
de este punto drenan hacia arriba a lo largo de los vasos hemorroidales superiores, y 
por debajo de este nivel, el drenaje es doble. Aunque la dirección del flujo es princi-
palmente superior, puede haber un drenaje independiente o asociado lateralmente a 
lo largo de los vasos hemorroidales medios hasta la cadena ganglionar ilíaca interna y 
de allí a través de vasos retroperitoneales hasta los ganglios paraaórticos. Las lesiones 
muy distales pueden drenar a lo largo de los vasos linfáticos perineales superficiales, 
y en este caso, el flujo se dirige hacia los ganglios inguinales superficiales106. 
El paso final de la cascada metastásica es la evasión de las defensas del huésped, 
creación de un red vascular que favorezca el desarrollo de un tumor secundario y 
colonización. Para conseguirlo, en los capilares del órgano a metastatizar, las células 
tumorales contactan y crean una unión con las células endoteliales gracias a las molé-
culas de adhesión, entre la que destaca la E-selectina, presente en concentraciones 
más elevadas en el CCR con metástasis hepáticas. Las células tumorales después de 
completar la unión a las células endoteliales, deben extravasarse y atravesar la MEC, 
en un proceso inverso al de la invasión, pero en el que participan los mismos tipos de 
moléculas: moléculas de adhesión y enzimas proteolíticas107.
A pesar de los efectos devastadores sobre el huésped, el proceso metastásico 
encuentra muchas dificultades para su conclusión. Menos del 1% de las células tumo-
rales radiomarcadas sobreviven en el torrente circulatorio a las 24 horas y de éstas, 
menos del 0.1%, son capaces de metastatizar108.Para que todas las etapas de la cascada 
metastásica se presenten, las células malignas deben adquirir una serie de propie-
dades, pero la ausencia o fracaso de alguna cancela toda la cascada. La función de 
los mecanismos inmunológicos en la defensa antitumoral es cada vez más evidente. 
Particularmente, éstos son más efectivos durante las etapas iniciales del estableci-
miento del tumor y en el control de las micrometástasis. Una vez que el tumor ha 
logrado contrarrestar la oposición que le ofrece el sistema inmune y se establece en 
el organismo, aumentando su tamaño, infiltrando tejidos vecinos o invadiendo sitios 
distantes, generando además mecanismos que inhiben la respuesta inmune, enton-
ces, esta respuesta es mucho menos eficiente.
Las metástasis se localizan frecuentemente en los ganglios linfáticos regionales, 
hígado, pulmones y peritoneo. Dado que el drenaje venoso del tracto intestinal es a 
través del sistema venoso portal, el primer lugar de diseminación hematógena suele 
ser el hígado, seguido de los pulmones, hueso y otras localizaciones menos frecuentes 
como el cerebro. Sin embargo, los tumores que se originan en recto distal pueden 
metastatizar inicialmente en los pulmones, al drenar la vena rectal inferior en la vena 
cava inferior en lugar del sistema venoso portal.
La elevada prevalencia de las metástasis hepáticas se debe, como ya se ha 
comentado, al gran aporte sanguíneo del sistema portal y sistémico que recibe el 
hígado. Pero además, juegan un papel importante las fenestraciones del endotelio 
sinusoidal hepático que facilitan la penetración de las células tumorales en el parén-
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quima hepático, los factores humorales y celulares que promueven la diseminación 
hepática y la localización geográfica del hígado, que permite la invasión directa desde 
otros órganos intraabdominales.
Es importante destacar que, como ya se ha comentado, el proceso de carcinogé-
nesis no sería posible si el individuo no fuera susceptible a ello. Y para serlo, existen 
una serie de determinantes que favorecen el inicio del proceso en mayor proporción 
que las personas que no los presentan. Son los factores de riesgo relacionados con el cáncer.
El CCR presenta una clara asociación con factores genéticos. Existen determinantes 
comprobados como son los antecedentes personales o familiares de CCR, adenomas 
o pólipos colorrectales, la enfermedad inflamatoria intestinal (EII) o una edad mayor 
de 50 años. Sin embargo, casi las dos terceras partes de los CCR se desarrollan en 
personas sin ninguna predisposición conocida.
Los CCR no hereditarios se denominan esporádicos y representan el 75-80% de 
los casos. El pólipo adenomatoso, o adenoma, es considerado generalmente como 
la lesión precursora y la secuencia adenoma-carcinoma prevalece como el elemento 
esencial de la etiología del CCR64. Primero, porque estudios longitudinales han 
demostrado que no extirpar los pólipos aumenta el riesgo de desarrollar CCR y extir-
parlos lo disminuye109. Segundo, porque se han encontrado focos de carcinoma en 
pólipos adenomatosos así como fragmentos de glándulas adenomatosas en especíme-
nes de carcinoma110. Y tercero, porque individuos afectos de síndromes que predispo-
nen al desarrollo de adenomas, como la PAF, invariablemente desarrollan CCR en la 
tercera o cuarta décadas de la vida si no se les realiza colectomía preventiva111.
Sin embargo, no todos los adenomas progresan a cáncer. Se estima que adeno-
mas mayores de 1 cm tienen un 15% de posibilidades de progresar a carcinoma en un 
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periodo de 10 años112. La probabilidad de enfermedad invasiva derivada de un pólipo 
colorrectal no solo se asocia al tamaño de la lesión sino también a la morfología y 
la histología. Éstos se pueden clasificar en tubulares, vellosos o tubulovellosos. Los 
pólipos vellosos grandes son los que más probabilidad presentan de malignización 
(alrededor del 50% de las lesiones vellosas mayores de 2 cm). 
La enfermedad Inflamatoria Intestinal (EII) presentan un riesgo elevado de 
desarrollar CCR. Este mayor riesgo es, muy probablemente, resultado de la inflama-
ción crónica de la mucosa gastrointestinal que de cualquier predisposición genética. 
Mientras que, en el caso de los CCR esporádicos, el precursor es habitualmente un 
adenoma y, en general, solo requiere polipectomía endoscópica, en la EII pueden 
desarrollar lesiones displásicas que pueden ser polipoideas, planas, localizadas o mul-
tifocales y con frecuencia requieren una exéresis quirúrgica de todo el colon y recto. 
Estas diferencias morfológicas y de conducta biológica de las lesiones plantean la 
importante cuestión de cómo la inflamación crónica contribuye al desarrollo del CCR. 
La inflamación crónica inducida por la EII promueve la inestabilidad de micro-
satélites y cromosómica. Además, produce un estrés oxidativo que causa daño celular 
a nivel de los procesos de regulación del ADN, ARN, proteína y lípidos y favorece la 
liberación de mediadores proinflamatorios relacionados con el desarrollo y creci-
miento del CCR113-115. En concordancia con esta afirmación, los enfermos con EII con 
mayor riesgo de desarrollar CCR son aquellos con mayor duración de la colitis, con 
un incremento anual del riesgo del 0,5-1%116, los que presentan una colitis extensa o 
aquellos que sufren una colangitis esclerosante primaria, caracterizada por una infla-
mación crónica de la vía biliar117. Algunos estudios han mostrado que los fármacos 
antiinflamatorios, en particular, la Mesalazina y corticosteroides, reducen la posibili-
dad de desarrollar CCR en la EII117. 
Otro grupo de individuos susceptibles son aquellos con factores familiares y here- 
ditarios, presentes hasta en el 25% de los CCR. Casi el 100% de los pacientes con PAF 
y el 80% de los que tienen el síndrome de Lynch desarrollan CCR en algún momento 
de su vida. En caso de antecedentes familiares, el riesgo se duplica al tener un fami-
liar de primer grado con CCR y aumenta casi al triple al tener dos o más familiares 
de primer grado afectos. Además, se asocian a una menor edad en el momento del 
diagnóstico, lo que sugiere una predisposición genética118.
Además de la predisposición genética, los individuos pueden verse expuestos 
a factores extrínsecos relacionados con estilos de vida y dietéticos119 que aumentan 
el riesgo de padecer CCR. Existen evidencias experimentales, epidemiológicas y 
clínicas que demuestran que la dieta influye en el desarrollo del CCR. Los alimentos 
pueden contener múltiples mutágenos y carcinogénicos derivados de la cocción de 
alimentos o en el caso de la carne roja al incrementar la formación de nitrosaminas. 
El consumo de alcohol y tabaco así como la obesidad y haber recibido radioterapia 
para otros tumores pélvicos también han mostrado relación con el desarrollo de CCR.
Por otra parte, la enfermedad neoplásica se asocia a determinados factores 
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pronósticos y predictivos bien establecidos y su conocimiento es primordial para 
una mejor compresión de los posibles mecanismos implicados en la carcinogénesis.
La histología del tumor, que determinará las características del tumor, el estadio 
y la extensión de los márgenes quirúrgicos libres, es uno de los predictores de mayor 
relevancia y se encuentra muy influenciado por la calidad de la cirugía.
Estudio histológico
Con el objetivo de establecer grupos basados en las características histopatológicas 
de los tumores y con ello hacer una aproximación pronóstica, se han ido realizando 
distintas clasificaciones a lo largo de la historia. En un principio, el sistema de clasifi-
cación utilizado era el elaborado por Dukes en 1932, modificado posteriormente por 
Astler-Coller y por otros autores a lo largo de los años. En la actualidad, el sistema 
de estadificación del CCR utilizado por la comunidad médica es el sistema TNM del 
American Joint Committee on Cancer (AJCC) y de la International Union Against 
Cancer (UICC)120 (figura 3.1 y figura 3.2). Este sistema es sencillo y valora indepen-
dientemente la penetración del tumor en la pared del intestino (T), el compromiso 
ganglionar (N) y la presencia de metástasis(M). La clasificación TNM120 puede 
basarse en la evaluación clínica y radiológica obtenida antes del tratamiento (cTNM) 
o en el análisis anatomopatológico postquirúrgico (pTNM), y contempla también 
las modificaciones introducidas por el tratamiento coadyuvante preoperatorio 
(yTNM)121.
El grado de invasión del tumor en la pared es el aspecto más importante en el 
estadificación del CCR. Los tumores que no alcanzan la serosa (T1 y T2) se conside-
ran lesiones tempranas, con buen pronóstico tras resección curativa, de tal manera 
que algunas series describen un riesgo de afectación linfática del 10–14% en T1 y un 
17–18% en T2122. Sin embargo, en aquellos tumores que invaden la grasa pericólica 
(T3) o incluso estructuras vecinas (T4), el riesgo de afectación linfática es de hasta un 
60-85%123.
Además del grado de invasión tumoral de la pared colónica, la evaluación cuan-
titativa de los ganglios linfáticos ha sido repetidamente validada como una impor-
tante herramienta para determinar el pronóstico oncológico en el CCR. En particu-
lar, el número absoluto de ganglios positivos se ha identificado como un predictor 
altamente eficaz de resultado oncológico adverso, como demuestra el empeoramiento 
del pronóstico con el aumento del número de ganglios linfáticos afectados120, 124. Los 
ganglios linfáticos positivos son el principal determinante para el uso de la quimiote-
rapia adyuvante. La evaluación adecuada del grado de afectación ganglionar depende 
del número total de ganglios linfáticos resecados disponibles para la evaluación 
histológica. Según las recomendaciones de Fielding125, el número mínimo ideal se 
establece en al menos 12 ganglios resecados, ya que por debajo de este valor existe un 
alto riesgo de falsos positivos124. Esta recomendación ha sido adoptada por la clasifi-
cación AJCC/UICC TNM y ha sido incluida en varias guías de práctica clínica126-129. 
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Tumor primario (T)
Linfonodos regionales (N)
No se puede determinar
Sin linfonodos comprometidos
Compromiso de 1-3 linfonodos
Compromiso de 1 linfonodo
Compromiso de 2-3 linfonodos
Depósitos tumorales en subserosa, mesenterio, tejidos
pericólito o perirrectal no cubiertos por peritoneo
Compromiso de 4 o más linfonodos
Compromiso de 4-6 linfonodos
Compromiso de 7 o más linfonodos
Tx
T0
Tis
T1
T2
T3
T4a
T4b
Nx
N0
N1
N1a
N1b
N1c
N2
N2a
N2b
M0
M1
M1a
M1b
Metástasis a distancia (M)
Figura 3.1
Figura 3.1 y 3.2  Sistema TNM del AJCC/UICC
Adaptado de AJCC cancer staging manual. 7th ed. de la American Joint Committee on Cancer120.
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En los últimos años se ha estudiado la presencia de micrometástasis ganglionares 
(0.2-2 mm) como factor pronóstico al observarse una recurrencia locorregional y a 
distancia del 10% para estadio I y de 15-30% para estadio II, que, según el manejo 
oncológico actual, no son subsidiarios de quimioterapia adyuvante130. 
En un estudio realizado en Estados Unidos con 119.363 pacientes diagnosti-
cados de cáncer de colon recogidos del Surveillance, Epidemiology, and End Results 
(SEER) Program of the National Cancer Institute131, se analizó la supervivencia 
relacionada con el cáncer a los 5 años por estadios según la clasificación TNM. Los 
pacientes con estadio I de la enfermedad presentaban una supervivencia global del 
93%, del 72-85% para el estadio II, del 44-83% para el estadio III y del 8% para el 
IV121. Basándonos en los resultados de LiverMetSurvey, que recoge 13.334 pacien-
tes con metástasis hepáticas tratados quirúrgicamente en 330 centros de 58 países 
diferentes, las tasas de supervivencia específica para el estadio IV se incrementa de 
forma significativa con respecto a los datos del SEER (42% a los 5 años y 25% a los 10 
años)132. Estos datos han sido confirmados posteriormente en una reciente revisión 
sistemática de 142 trabajos publicados entre 1999 y 2010, mostrando una supervivencia 
a 5 años tras resección hepática por metástasis hepáticas del 16%-71% (mediana 38%)133.
EstadioT N
Tis
T1-2
T3
T4a
T4b
T1-2
T1
T3-4a
T2-3
T1-2
T4a
T3-T4a
T4b
Cualquier T
Cualquier T
N0
N0
N0
N0
N0
N1/N1c
N2a
N1/N1c
N2a
N2b
N1a
N1b
N1-2
Cualquier N
Cualquier N
M
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M0
M1a
M1b
0
I
IIA
IIB
IIC
IIIA
IIIB
IIIC
IVa
IVb
Figura 3.2
Adaptado de AJCC cancer staging manual. 7th ed. de la American Joint Committee on Cancer120.
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Por otro lado, el pronóstico oncológico se correlaciona bien con el grado de 
diferenciación. Los tumores con un menor grado de diferenciación asocian un mayor 
riesgo de afectación tanto locorregional (grado de afectación de la pared y de gan-
glios linfáticos) como de metástasis a distancia123, tienen mayores tasas de recidiva 
y menor supervivencia134. Además, dentro de las clases histológicas definidas por la 
OMS, los tumores con células en anillo de sello, los tumores mucinosos y los carcino-
mas de células pequeñas han sido las relacionadas con mal pronóstico135.
La afectación del margen quirúrgico tiene un gran valor en el estudio ana-
tomopatológico. Cuando la distancia del tumor al margen transverso más cercano 
(proximal o distal) es superior a 5 cm, las recurrencias en la anastomosis son muy 
raras, y se puede obviar el examen microscópico de los bordes de la pieza, así como 
de los rodetes de resección, como se recoge en la guía del Royal College of Patholo-
gists136. En las piezas de resección anterior baja por carcinomas rectales, dada las par-
ticulares limitaciones anatómicas, se acepta como adecuado un margen transverso de 
2 cm, que puede ser de 1 cm en tumores T1 y T2. En el carcinoma rectal, el margen 
radial ha demostrado ser el factor de riesgo más importante para las recurrencias 
locales, lo que a su vez se relaciona directamente con la supervivencia. Publicaciones 
más recientes sugieren que existe una relación similar entre el margen radial en colon 
y las recurrencias locales137. Por esto se recomienda que se mida e informe el margen 
radial en todos los CCR. Las últimas recomendaciones indican que un margen radial 
de 2 mm o inferior debe ser considerado positivo. El riesgo de recurrencias locales 
baja cuando este margen es superior a 2 mm138.
La respuesta patológica completa (RPC) en cáncer de recto tratado con neoad-
yuvancia mediante quimiorradioterapia se asocia a mejores resultados clínicos139-141, y 
mejores tasas de supervivencia global y libre de enfermedad, menor riesgo de recidiva 
local y de metástasis a distancia142-144. Está presente en un 9%-27% de los casos. 
En los últimos años, al estudio histológico habitual se han ido incorporando 
nuevas determinaciones que han mostrado tener valor pronóstico. El análisis preciso 
de la invasión vascular es de particular importancia en la identificación de pacientes 
en estadio II de alto riesgo que pueden beneficiarse de tratamiento adyuvante127, 137, 
145-147. En caso de cáncer pT1 resecado endoscópicamente que presentan invasión 
vascular tienen mayor riesgo de metástasis ganglionares, por lo que puede ayudar a 
la hora de decidir una resección segmentaria148, 149. Existen dos vertientes diferentes 
a considerar: la invasión de los vasos sanguíneos (generalmente venosa, raramente 
arterial) y la invasión de los vasos linfáticos, ambas con diferentes implicaciones 
clínicas. La invasión venosa se asocia con la presencia de metástasis viscerales149, 
150 y la invasión linfática se correlaciona bien con la afectación ganglionar151, 152. La 
incidencia de invasión venosa varía entre el 11% y el 89,5% debido a que los informes 
anatomopatológicos no siempre reflejan este dato. 
La invasión perineural también se ha mostrado como factor pronóstico inde-
pendiente153-156, pero su identificación y registro en los informes anatomopatológi-
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cos es igual de variable que el registro de la invasión vascular, con tasas que oscilan 
entre 6% y 31%157. La invasión linfovascular, un bajo grado de diferenciación y el 
“budding” tumoral suelen asociarse153, 154, 156. El “budding” tumoral hace referencia a 
la presencia de células tumorales indiferenciadas aisladas o en pequeños grupos en 
el margen de invasión del tumor. Es un factor pronóstico adverso independiente en 
CCR y predictor de afectación ganglionar, invasión venosa y linfática, recurrencia 
local, metástasis y suele asociarse a pobres tasas de supervivencia libre de enferme-
dad148, 158-164. Tiene especial interés clínico en caso de invasión submucosa o pT1 de 
CCR al ser un predictor independiente de metástasis ganglionares165-168. En combi-
nación con otras características clínicas y patológicas con valor pronóstico ayudan 
a estratificar e identificar pacientes que requerirán una resección segmentaria con 
linfadenectomía. En estadios II se asocia con un pronóstico oncológico desfavora-
ble158, 160, 161 y puede guiar las decisiones sobre el uso de la quimioterapia adyuvante en 
estos enfermos. A pesar de las pruebas que demuestran su significación pronóstica, 
aun no se ha establecido como parte de los informes patológicos estándar de CCR. 
Esto se debe en gran medida a la falta de un sistema estandarizado de puntuación 
y la ausencia de suficiente evidencia de reproducibilidad. Por todo ello, el budding 
tumoral no es parte de la clasificación TNM a día de hoy169.
El patrón de infiltración tumoral, además de significación pronóstica inde-
pendientemente del estadio, puede ser predictor de metástasis hepáticas. Un patrón 
de infiltración irregular o digitiforme se asocia a una menor supervivencia libre de 
enfermedad. En cambio, los CCR con márgenes expansivos y respuesta inflamatoria 
entre el tumor y el tejido circundante tienen mejor pronóstico170.
Son, por tanto, numerosas las características histopatológicas que han mos-
trado valor pronóstico en el CCR, aunque su análisis en todos los casos no está 
generalizado. El estudio histológico de la pieza quirúrgica permitirá, entre otras, la  
identificación de pacientes con un estadio III y estadio II de alto riesgo como son los 
tumores T4, obstruidos, perforados, pobremente diferenciados, invasión vascular, 
linfática o perineural, y la obtención de menos de 12 ganglios. Este grupo de pacien-
tes se beneficiará de un tratamiento adyuvante en términos de supervivencia global 
y libre de enfermedad171-173.
Sistema Inmune
Como ya se ha mencionado anteriormente, el sistema inmune tiene una participa-
ción fundamental en el proceso de la carcinogénesis mediante diversos mecanismos, 
pudiendo ser considerado un factor pronóstico en si mismo63, 174. Una gran mayoría 
de factores de riesgo asociados al CCR influyen sobre los tumores y su pronóstico 
a través de la alteración del normal funcionamiento del sistema inmune, ya sea por 
estimulación del mismo de forma crónica o exagerada o por ineficacia de éste, consi-
guiendo así un ambiente favorable para el desarrollo, crecimiento y diseminación 
tumoral175-179. 
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funcionamiento del sistema 
inmune.
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El efecto de las transfusiones de sangre perioperatorias como factor pronós-
tico de recurrencias ha sido objeto de estudio. Ésta podría deberse a la inducción 
de inmunodepresión, ya que se conoce que las transfusiones reducen los niveles de 
linfocitos Th y células Natural Killer (NK)180. En la última revisión de la Cochrane 
en 2006 se observó un incremento del riesgo de recurrencia tras cirugía del CCR 
con intención curativa, tanto en el cáncer de colon como en el de recto. A pesar de 
estas observaciones, debido a la heterogeneidad de los diferentes trabajos publicados 
hasta la fecha, no se ha podido establecer una relación causal clara entre transfusión 
sanguínea y recidiva tumoral180. 
El dolor en sí mismo podría suprimir la inmunidad celular al inhibir la 
actividad de las células NK y además, favorecer la progresión tumoral181. De hecho, 
existe evidencia experimental de que el control analgésico eficaz puede atenuar la 
inmunosupresión postoperatoria. Los opioides utilizados en anestesia general para 
aliviar el dolor perioperatorio, modulan también el microambiente tumoral y la 
inflamación, al aumentar la permeabilidad del endotelio, favorecer la supervivencia 
y la migración de las células tumorales e inhibir las células NK181. Sin embargo, un 
reciente metaanálisis publicado en 2015, no ha demostrado la existencia de dichos 
beneficios oncológicos182.
La edad también ha demostrado tener un factor pronóstico en el CCR183. Los 
jóvenes (<50 años) tienen un peor pronóstico atribuido a la combinación de diversas 
causas, como el retraso en el diagnóstico que se traduce en estadios más avanzados, 
mayor proporción de casos sobre colitis ulcerosa, y mayor número de tumores de 
tipos histológicos de peor pronóstico como son los de células en anillo de sello y los 
mucinosos184. A pesar de ello, presentan mayor supervivencia que los ancianos (>80 
años). Probablemente sea debido a una mayor morbilidad asociada en estos últimos 
que contribuye a un estado nutricional más deteriorado y un sistema inmune 
menos eficaz, y a que el tratamiento de los tumores en individuos jóvenes suele ser 
más agresivo185. En relación al sexo, en general las mujeres presentan un pronóstico 
significativamente mejor que los varones, especialmente en el grupo de edad más 
joven gracias al efecto protector de los estrógenos en el desarrollo del CCR186. 
La relación entre el cáncer y la malnutrición es bidireccional. Por un lado, la 
malnutrición, en muchas de sus variantes, está involucrada en la carcinogénesis.  Por 
otro, la presencia de un tumor maligno conlleva una alteración del estado nutri-
cional. La causa más frecuente de inmunodeficiencia secundaria en el mundo es la 
desnutrición proteico-energética debido a que la mayoría de los componentes mole-
culares del sistema inmune son proteínas (inmunoglobulinas, elementos del comple-
mento, citocinas, algunos reactantes de fase aguda)187, 188. Este sistema se encuentra 
ampliamente distribuido por todo el organismo y la mayoría de sus componente 
recirculan continuamente, condición que supone un alto consumo energético y de 
nutrientes para mantener el correcto funcionamiento.189 Por tanto, el estado nutricio-
nal juega un papel fundamental tanto en la producción como en el funcionamiento 
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de los componentes del sistema inmune.
En los últimos años se han dedicado grandes esfuerzos en identificar marcado-
res tumorales moleculares con capacidad pronóstica y predictiva. Estos marcadores 
podrían además describir de forma objetiva y cuantificable el comportamiento de los 
tumores colorrectales. El objetivo es disponer de parámetros que ayuden al estadio 
tumoral en la identificación de los grupos de riesgo y en la selección del tratamiento. 
En este sentido, se han identificado múltiples marcadores moleculares que podrían 
estar relacionados tanto con la evolución de la enfermedad como con la capacidad 
predictiva de respuesta al tratamiento quimioterápico en el CCR entre los que des-
tacan las células tumorales circulantes, el factor de crecimiento epidérmico (EGFR), 
Timidilato Sintasa, p53, LOH 18q, inestabilidad de microsatélites, CEA, KRAS y 
BRAF190-196. Sin embargo, hasta el momento, no se dispone de ningún marcador 
totalmente validado que nos ayude a determinar quien necesitará o no quimioterapia 
o a seleccionar fármacos específicos para el tratamiento adyuvante. La única excep-
ción se ha producido en el uso del CEA, que sigue siendo el marcador prototípico de 
tumor sólido. A pesar de su falta de especificidad, la determinación del CEA es un 
dato adicional para el proceso de decisiones clínicas en pacientes con diagnóstico de 
CCR. Sin embargo, no es una prueba de cribado apropiada y no se puede emplear 
para el diagnóstico de un proceso maligno colónico. No obstante, el seguimiento 
de los niveles de CEA postoperatorios continúa siendo el mejor factor pronostico 
independiente y para la detección recurrencia197, 198. Por otro lado, los valores de CEA 
asociados a la expresión de Ca 19.9 han demostrado ser factores independientes 
asociados a metástasis pulmonares en CCR199. Además, cuando las concentraciones 
de CEA se determinan antes de la resección del tumor primario, pueden tener valor 
pronóstico adicional, especialmente en estadio II, en los que un nivel preoperatorio 
elevado de CEA es un marcador de mal pronóstico y puede influir en la decisión de 
indicar quimioterapia adyuvante.
Recientemente se han incorporado las mutaciones del KRAS y BRAF, onco-
genes implicados en la carcinogénesis del CCR200-202, como factores pronósticos y 
predictivos. La mutación de KRAS se ha detectado en un 30-40% de todos los CCR, 
mientras que la mutación de BRAF se ha detectado en el 5-15%, y ambas se asocian a 
mal pronóstico203-205. Además, ambas mutaciones son excluyentes mutuamente206-208. 
Sin embargo, y aunque el papel de KRAS en la patogénesis y progresión del CCR está 
ampliamente aceptado, no hay acuerdo sobre el valor pronóstico independiente de 
estos oncogenes en CCR. Por otro lado, parece que el receptor para el EGFR juega un 
papel importante en la patogénesis del CCR al ser un elemento crucial en la regula-
ción del crecimiento celular, proliferación, migración, angiogénesis, invasión y apop-
tosis209. Las mutaciones que llevan a la sobreexpresión del EGFR se han observado en 
el 80% de los CCR, convirtiéndose en objetivo de las nuevas terapias oncológicas con 
la creación de anticuerpos antiEGFR como Cetuximab y Panitumumab210.
Probablemente un análisis conjunto de diversos factores genéticos, enzimáticos 
El seguimiento de los niveles 
de CEA postoperatorios con-
tinúa siendo el mejor factor 
pronostico independiente.
01 / INTRODUCCIÓN
47
y angiogénicos podría ayudar a la creación de un perfil biológico pronóstico en el 
futuro. Actualmente, existen numerosos sistemas de evaluación de múltiples genes 
comercializados, pero tienen utilidad pronóstica y no predictiva. Por lo tanto, no 
tienen un punto de corte para decidir quién se beneficiará o no de la quimioterapia. 
Por esta razón, no se han incorporado a las guías de práctica clínica de la National 
Comprehensive Cancer Network (NCCN) y en este momento no se recomiendan211.
Por último, la localización del tumor primario podría estar relacionada 
también con el pronóstico oncológico212. Los segmentos colónicos proximal y distal 
tienen un origen embriológico diferente y parecen presentar características onco-
lógicas diferentes: el cáncer de colon derecho (CCD) suele ser exofítico, diploide y 
mucinoso; el colon izquierdo (CCI) suele ser infiltrante, se presenta con obstrucción 
más frecuentemente y con aneuploidía213. Además, el CCD es más frecuente en per-
sonas de mayor edad, y por este motivo no suelen ser candidatos para quimioterapia 
adyuvante214. También se caracteriza por presentar con más frecuencia la mutación 
del oncogen BRAF. Por todo, en términos de supervivencia global, se ha observado 
que los pacientes con CCD tienen un pronóstico significativamente peor que los de 
CCI en un 14% 212.
Ante la sospecha surgida en los últimos años de una posible relación entre la infec-
ción quirúrgica y el riesgo de recidiva tumoral, se han propuesto diferentes hipótesis 
que intentan explicar los posibles mecanismos responsables de la asociación entre 
infección y recurrencia, en la que el sistema inmune juega un papel fundamental. 
Una de las hipótesis desarrolladas se basa en la creencia de que los pacientes con una 
infección postoperatoria desarrollan una reacción inflamatoria desmesurada que 
inactiva la apoptosis favoreciendo la proliferación de células tumorales implantadas 
y de metástasis ocultas215. Para el organismo, la intervención quirúrgica supone un 
Implicación de la Infección 
del Sitio Quirúrgico en el 
Cáncer Colorrectal
1.5 
La infección postoperatoria 
induce una inflamación 
incontrolada y perpetuada 
que podría contribuir a la 
carcinogénesis y la progresión 
tumoral.
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daño tisular además de un importante estrés, fenómenos que ponen en marcha una 
serie de mecanismos inflamatorios. Durante la respuesta inflamatoria normal tras 
el daño tisular, una red multifactorial de señales inflamatorias provoca la activación 
y migración de leucocitos, proliferación de fibroblastos y células endoteliales. Sin 
embargo, una inflamación incontrolada y perpetuada podría contribuir a la carci-
nogénesis y la progresión tumoral mediante el suministro de diferentes moléculas al 
microentorno tumoral como son factores de crecimiento, inhibidores de la apoptosis 
y proangiogénicos que facilitan la angiogénesis, invasión y metástasis67. Por tanto, 
ante una infección postquirúrgica en el contexto de una enfermedad neoplásica, se 
generaría una respuesta inflamatoria exagerada que podría favorecer, mediante la 
estimulación de las vías de la angiogénesis, un ambiente en el que células tumorales 
viables residuales presentes en el lecho quirúrgico, torrente circulatorio o microme-
tástasis ocultas puedan sobrevivir y progresar para producir recurrencia local o a 
distancia179. En este sentido, el postoperatorio inmediato, que es el periodo en el que 
se produce la complicación infecciosa, podría tener una importante influencia en la 
progresión de la enfermedad67, 216. Se ha observado que valores elevados en suero de 
VEGF, capaz de estimular la proliferación de las células endoteliales y favorecer la 
permeabilidad microvascular, se asocia con un menor tiempo libre de enfermedad 
y una menor supervivencia global en el CCR217. Es bien conocido que uno de los 
principales inductores de la angiogénesis es la respuesta inflamatoria a la agresión 
quirúrgica, y ésta se incrementa en presencia de una infección peritoneal. Aunque la 
activación de la angiogénesis durante el postoperatorio debe ser considerada como 
parte del proceso de curación de las heridas, una respuesta amplificada podría tener 
un efecto negativo en individuos con cáncer. En un modelo experimental combinado 
de cáncer de colon e infección órgano/espacio no sólo se observó que ésta inducía 
una mayor recurrencia tumoral sino que también se asociaba a una mayor angio-
génesis y expresión de VEG178. Posteriormente, los resultados preliminares de una 
cohortes con controles apareados en pacientes con CCR mostraron que una mayor 
angiogénesis postoperatoria se relacionaba con mayores porcentajes de recurrencia 
en aquellos que sufrían una FA en el postoperatorio216. Además de la angiogénesis, 
el crecimiento tumoral y el desarrollo de metástasis se han asociado a la infección 
postoperatoria y la recurrencia tumoral. Se piensa que la respuesta inflamatoria 
inducida por la infección puede mejorar las características de las células cancero-
sas residuales inducidas por el tumor mediante la estimulación de la proliferación, 
migración y capacidad invasiva de las células tumorales, y este fenómeno podría estar 
mediado por leucocitos de sangre periférica216, 218. 
Centrándonos en el caso concreto de la cirugía del CCR, además de las teorías 
anteriormente comentadas, se han descrito otras hipótesis que intentan dar explica-
ción a la influencia de la ISQ sobre el pronóstico oncólogico. Trabajos recientes han 
observado la presencia de células tumores exfoliadas viables tanto intraluminales 
como en la línea de sutura de la anastomosis. Mediante este mecanismo, la fuga 
La fuga anastomótica pro-
porciona una entrada para 
que las células tumorales 
puedan implantarse en la 
superficie extraluminal.
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anastomótica, además de retrasar la cicatrización de la mucosa, podría proporcionar 
una entrada para que dichas células tumorales puedan implantarse en la superficie 
extraluminal, lo que supondría un mayor riesgo para la recidiva local de la enferme-
dad219-221. Asímismo, varios modelos experimentales han demostrado que las super-
ficies de la cavidad abdominal afectadas por la cirugía o la inflamación son zonas de 
adherencia preferenciales para las células de CCR222, 223. 
Por otra parte, la exposición continua a las endotoxinas resulta en una tole-
rancia y una respuesta inmunitaria reducida del huésped que impide una actividad 
tumoricida efectiva. Este fenómeno supone la creación de un microambiente permi-
sivo que permite que células tumorales circulantes progresen hacia la recidiva local 
y metástasis, posiblemente a través de la oncotaxis224-226. Otros autores han atribuido 
esta relación a vías inmunológicas relacionadas con la inflamación13, 220, 227.
Además de todas las teorías propuestas, es innegable que la morbilidad posto-
peratoria asociada a la FA suele retrasar en más de 2 meses el tratamiento quimiote-
rápico y en ocasiones, incluso, llega a impedir su administración228-231. El retraso en 
su aplicación puede suponer una disminución del 14% de la supervivencia general y 
libre de enfermedad por cada 4 semanas de demora de la administración inicial232.
Aunque en la actualidad no se puede establecer que existe una relación de 
causalidad entre la infección y la recurrencia tumoral, los resultados obtenidos en los 
trabajos publicados hasta la fecha sugieren que existe una relación entre inflamación 
y carcinogénesis. Por tanto, podríamos suponer que la amplificación de la respuesta 
inflamatoria y angiogénica podría ser uno de los mecanismos por los que la ISQ 
afecta de forma negativa al pronóstico oncológico del CCR216. Demostrada la existen-
cia de la asociación de inflamación y cáncer y a su vez de ISQ e inflamación, nuestro 
estudio pretende analizar si la ISQ también implica un mayor riesgo de recurrencia y 
una supervivencia reducida.

Hipótesis 
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Conocida la influencia del sistema inmune sobre la carci-
nogénesis, asumimos que la ISQ, como inductor de una 
respuesta inflamatoria, podría tener un impacto negativo 
sobre el pronóstico oncológico al ocasionar un mayor 
riesgo de recurrencia y una menor supervivencia. 
Proponemos analizar el efecto de la ISQ y sus diferentes 
tipos sobre el pronóstico oncológico de los pacientes 
intervenidos de cáncer colorrectal con intención curativa.
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La Infección del Sitio Quirúrgico no aumenta la tasa de 
recidivas neoplásica en pacientes intervenidos quirúrgica-
mente de adenocarcinoma de colon o recto.
La Infección del Sitio Quirúrgico no disminuye la supervi-
vencia global en pacientes intervenidos quirúrgicamente 
de adenocarcinoma de colon o recto.
La Infección del Sitio Quirúrgico no disminuye la super-
vivencia libre de enfermedad en pacientes intervenidos 
quirúrgicamente de adenocarcinoma de colon o recto.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección de la herida 
quirúrgica no presentan una mayor tasa de recidivas 
neoplásicas.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección de la herida 
quirúrgica no muestran una disminución de la supervi-
vencia global.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección de la herida 
quirúrgica no muestran una disminución de la supervi-
vencia libre de enfermedad.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adenocar-
cinoma colorrectal que sufren infección órgano/espacio no 
presentan una mayor tasa de recidivas neoplásicas.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adenocar-
cinoma colorrectal que sufren infección órgano/espacio no 
muestran una disminución de la supervivencia global.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adenocar-
cinoma colorrectal que sufren infección órgano/espacio no 
muestran una disminución de la supervivencia libre de 
enfermedad.
La Infección del Sitio Quirúrgico aumenta la tasa de recidi-
vas neoplásica en pacientes intervenidos quirúrgicamente 
de adenocarcinoma de colon o recto.
La Infección del Sitio Quirúrgico disminuye la superviven-
cia global en pacientes intervenidos quirúrgicamente de 
adenocarcinoma de colon o recto.
La Infección del Sitio Quirúrgico disminuye la supervi-
vencia libre de enfermedad en pacientes intervenidos 
quirúrgicamente de adenocarcinoma de colon o recto.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección de la herida 
quirúrgica presentan una mayor tasa de recidivas neoplá-
sicas.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección de la herida 
quirúrgica muestran una disminución de la supervivencia 
global.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección de la herida 
quirúrgica muestran una disminución de la supervivencia 
libre de enfermedad.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección órgano/espacio 
presentan una mayor tasa de recidivas neoplásicas.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección órgano/espacio 
muestran una disminución de la supervivencia global.
Los pacientes intervenidos quirúrgicamente de adeno-
carcinoma colorrectal que sufren infección órgano/espacio 
muestran una disminución de la supervivencia libre de 
enfermedad.
Hipótesis nula (H0)
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Objetivo Primario
Estudiar la influencia de la Infección del Sitio Quirúrgico sobre el pronóstico 
oncológico en una cohorte de pacientes sometidos a cirugía oncológica por cáncer 
colorrectal con intención curativa, fundamentado en el análisis de las recidivas y de 
la supervivencia global y libre de enfermedad.
Objetivos Secundarios
Analizar el efecto de la infección de la herida quirúrgica sobre el pronóstico oncológico 
en una cohorte de pacientes sometidos a cirugía oncológica por cáncer colorrectal 
con intención curativa, fundamentado en el análisis de las recidivas y de la supervi-
vencia global y libre de enfermedad.
Evaluar el impacto de la infección órgano/espacio (fuga anastomótica e infección 
intraabdominal) sobre el pronóstico oncológico en una cohorte de pacientes some-
tidos a cirugía oncológica por cáncer colorrectal con intención curativa, fundamen-
tado en el análisis de las recidivas y de la supervivencia global y libre de enfermedad.
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4.1.1.  Tipo de estudio
Se realizó un estudio observacional unicéntrico de cohorte de base hospitalaria para 
estimar la influencia de la Infección del Sitio Quirúrgico sobre el riesgo de recidiva 
tumoral en pacientes intervenidos quirúrgicamente de adenocarcinoma de colon o 
recto mediante resección con intención curativa en el Hospital Universitario Nuestra 
Señora de Valme de Sevilla.
4.1.2. Población de estudio
La cohorte fue obtenida de una población compuesta por todos los pacientes 
intervenidos quirúrgicamente de adenocarcinoma colorrectal, por vía abierta o 
laparoscópica, siendo todas las intervenciones llevadas a cabo por la Unidad de 
Coloproctología del Servicio de Cirugía General y del Aparato Digestivo del Hospital 
Universitario Nuestra Señora de Valme de Sevilla, entre el día 1 de enero de 2011 y el 
31 de diciembre de 2013.
El diagnóstico principal de adenocarcinoma colorrectal pudo realizarse en 
diferentes servicios, que remitieron al paciente al Servicio de Cirugía para su esta-
dificación reglada y tratamiento, o fueron diagnosticados tras acudir al Servicio de 
Urgencias por un proceso agudo secundario a complicación neoplásica, desconocida 
previamente. Todos los casos, excepto aquellos intervenidos con carácter urgente, fue-
ron discutidos en el Comité de tumores colorrectales de nuestro centro, compuesto 
por digestólogos, cirujanos del equipo de cirugía coloproctológica, radiólogos y oncó-
logos. En todo caso, siguieron los circuitos y tratamientos estandarizados establecidos 
por el Comité de Tumores y la Unidad de Coloproctología del Hospital Universitario 
Nuestra Señora de Valme. Según la localización tumoral y el estadio clínico, algunos 
fueron remitidos a los Servicios de Oncología Médica y Oncología Radioterápica 
para recibir tratamiento neoadyuvante de forma previa a la cirugía o adyuvante tras la 
cirugía. El equipo multidisciplinar encargado del diagnóstico y tratamiento propor-
cionó información sobre las características del paciente y de su tumor. Esta informa-
ción quedó recogida en la base de datos creada a propósito de este trabajo.
4.1
Diseño del estudio
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4.1.3. Muestra del estudio
La cohorte se seleccionó mediante reclutamiento secuencial siguiendo el orden de 
llegada al Servicio de Cirugía del Hospital Universitario Nuestra Señora de Valme. 
No se ha realizado aleatorización, de modo que han sido incluidos todos los pacien-
tes que cumplían los criterios de inclusión.
El periodo de reclutamiento de los participantes fue entre el 1 de enero de 2011 
y el 31 de diciembre de 2013.
4.1.4. Criterios de inclusión y de exclusión
4.1.4.1 Criterios de inclusión
Los pacientes que se incluyeron en la cohorte debían presentar, como criterios para 
su inclusión, un diagnóstico histológico de adenocarcinoma de colon o recto y que 
hubieran sido sometidos a cirugía urgente o electiva, con intención curativa, bien 
mediante resección y anastomosis, con o sin estoma de protección o mediante ampu-
tación abdominoperineal con colostomía terminal.
    La resección con intención curativa se define como la extirpación del tumor sin 
evidencia macroscópica de enfermedad residual local ni bordes afectados en el exa-
men anatomopatológico de la pieza quirúrgica y sin enfermedad a distancia (metás-
tasis sincrónicas). La definición utilizada para el diagnóstico de metástasis sincrónica 
fue la establecida en 2015 por un panel internacional de expertos(86), que determinó 
que debían denominarse síncronas únicamente a aquellas lesiones detectadas en el 
momento o antes del diagnóstico del tumor primario.
Para establecer que la cirugía había sido realizada con intención curativa, ésta 
debía cumplir una serie de requisitos: 
- Previo a la cirugía debía confirmarse la ausencia de metástasis a distancia mediante 
tomografía axial computerizada con contraste intravenoso torácica y abdominal y, 
en caso de ser necesario, PET. En caso de duda diagnóstica de afectación hepática u 
ósea se efectuó una resonancia magnética hepática o gammagrafía ósea.
- Debían ser sometidos a una cirugía que cumpliera los criterios de resección 
oncológica: resección del cáncer de colon con un margen de tejido macroscó-
picamente sano de al menos 5 cm proximal y distal al tumor, y en el caso del 
cáncer de recto, con al menos 2 cm distal, junto con la excisión total del meso-
colon/mesorrecto; y comprobarse la ausencia de enfermedad intraabdominal a 
distancia por parte del cirujano durante la intervención, mediante exploración 
visual, palpación y, en caso de duda, ecografía intaroperatoria.
- Certificación de la ausencia de afectación tumoral de los bordes de resección 
(resección R0) por el servicio de Anatomía Patológico en el análisis postopera-
torio de la pieza quirúrgica.
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Para determinar el estadio TNM preoperatorio, todos los pacientes fueron 
remitidos al comité de tumores para su evaluación portando una colonoscopia 
completa o colonoscopia virtual en su defecto, una biopsia confirmatoria de adeno-
carcinoma, bioquímica completa con marcadores y un estudio de extensión con TC 
torácico y abdominal y resonancia pélvica en caso de tumor rectal.
4.1.4.2 Criterios de exclusión:
Se excluyeron los siguientes casos, aun cumpliendo los criterios de inclusión ante-
riormente referidos: 
- Resección de cáncer de colon o recto pero sin la realización de una anasto-
mosis exceptuando los pacientes sometidos a amputación abdominoperineal. 
Por tanto, quedaron excluidos las intervenciones de Hartmann e ileostomía 
definitivas tras resecciones colorrectales. Se decidió incluir los pacientes a los 
que se realizó una amputación abdominoperineal aun sin presentar anastomo-
sis puesto que debido a la comunicación de la cavidad peritoneal con el espacio 
extraperitoneal mesorrectal resultante de la resección del recto, es posible 
observar infecciones de herida perineal, complicación cuya incidencia en la 
literatura se encuentra en torno al 25-60%57, 233, como manifestación de una 
infección intraabdominal. 
- Antecedentes personales de cáncer de cualquier origen.
- Diagnóstico histológico distinto de adenocarcinoma colorrectal. 
- Éxitus en los primeros 90 días postoperatorios.
4.1.5. Recogida de datos
Los datos disociados y anonimizados fueron almacenados y tratados estadísticamente 
mediante el programa SPSS 22.0® versión para Mac (SPSS Inc., Chicago. IL. EEUU).
La información de los pacientes incluidos durante el periodo de reclutamiento 
comprendido entre 2010 y 2012 fue recogida de forma prospectiva hasta mayo de 
2012 por el autor. Los participantes del periodo comprendido entre junio de 2012 
hasta 31 de diciembre de 2013, así como la información relativa al seguimiento de 
la cohorte, fueron recogidos de forma restrospectiva obteniendo los datos de sus 
Historias Clínicas electrónicas, con acceso a toda la información clínica, radiológica, 
anatomopatológica y analítica, tanto a nivel hospitalario como ambulatorio, hasta 
alcanzar el periodo de seguimiento, establecido el día 31 de diciembre de 2017.
4.1.6. Criterios de retirada del estudio
Fueron retirados los pacientes que no cumplían los criterios de inclusión/exclusión o 
su Historia Clínica carecía de los datos necesarios para determinar si los cumplían.
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4.1.7. Protocolo quirúrgico y oncológico
4.1.7.1 Cuidados perioperatorios
Los cuidados perioperatorios se realizaron de acuerdo con el programa de rehabilita-
ción multimodal instaurado en la Unidad de Cirugía Coloproctológica para inter-
venciones electivas, y cuyos aspectos más destacados son los siguientes:
Fase preoperatoria
Ingreso el día previo a la intervención quirúrgica, en el que recibían dieta líquida sin 
residuos hasta las 24h. A partir de dicha hora, permanecían en dieta absoluta. Ade-
más, se les administraba por un acceso periférico, nutrición parenteral hipocalórica 
(Isoplasmal®, B. Braun Medical SA) a un ritmo de 105 ml/h.
Profilaxis antibiótica: Antes de la intervención quirúrgica, y previo a la induc-
ción anestésica, se les administraba la profilaxis antibiótica con una dosis única de 
Gentamicina 180 mg y Metronidazol 1500 mg por vía intravenosa. Si en el transcurso 
de la cirugía se producía contaminación, se mantenía la antibioterapia 5 días, efec-
tuando los controles clínicos y analíticos oportunos.
Preparación colónica: los pacientes recibían bien preparación anterógrada con 
solución evacuante basadas en polietilenglicol (solución Bohm®, Laboratorios Bohm, 
S.A.) o fosfosoda, o bien retrógrada, con enemas de limpieza, dependiendo de la 
localización del tumor y la cirugía prevista así como de las características de la lesión. 
En caso de hemicolectomía derecha no se realizaba ningún tipo de preparación coló-
nica. Para hemicolectomías izquierdas o resección anterior de recto, se preparaban 
tanto de forma anterógrada como retrógrada. Los pacientes con neoplasias esteno-
santes únicamente recibían preparación retrógrada.
Fase intraoperatoria
La preparación del campo operatorio se realizaba mediante rasurado con cuchilla (en 
caso de ser necesario) en la sala de quirófano. Posteriormente se aplicaba sobre éste 
una solución yodada para su desinfección.
En caso de medio y alto riesgo de trombosis venosa profunda se aplicaron 
medidas de profilaxis mediante medias de compresión progresivas (profilaxis mecá-
nica) en miembros inferiores y administración de Bemiparina (heparina de bajo peso 
molecular, HBPM) 6h después de la conclusión de la intervención (profilaxis farma-
cológica). Las medias de compresión eran retiradas a las 24h de la cirugía mientras 
que la profilaxis farmacológica se mantenía durante 30 días.
Cuidados postoperatorios
El protocolo quirúrgico de atención a los pacientes con CCR en nuestro centro 
incluye la colocación de un catéter epidural para el manejo del dolor postoperatorio 
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mediante utilización de una pauta de perfusión continua de analgesia compuesta por 
ropivacaina 0,2% y morfina 0,004%, que era retirada, tras valoración por el Servicio 
de Anestesiología, a las 48h de la intervención quirúrgica. 
El seguimiento postoperatorio era realizado por los miembros del equipo de 
cirugía coloproctológica, quienes decidían el momento del alta basándose en el 
cumplimiento de una serie de criterios clínicos y analíticos. Desde el punto de vista 
clínico, debían presentar tolerancia a la ingesta oral, dolor controlado con analge-
sia oral no opiode, tránsito intestinal recuperado, movilidad adecuada además de 
ausencia de fiebre y signos inflamatorios de la herida quirúrgica (tumor, rubor, calor 
y dolor). A nivel analítico, el día previsto para el alta, se realizaba una analítica que 
debía presentar normalización, o mejoría significativa respecto a analíticas previas, 
de los parámetros inflamatorios (PCR y leucocitos), y ausencia de otras alteraciones 
que requirieran un manejo hospitalario para su manejo. 
Los pacientes con infección de la herida quirúrgica fueron alta cuando la 
herida se encontró estabilizada, requiriendo únicamente curas básicas que podían 
ser realizadas de forma ambulatoria. En los caso de necesitar drenaje percutáneo por 
infección órgano/espacio durante el ingreso, fueron alta tras resolución del mismo 
mediante control TC.
Todos eran dados de alta con dosis profiláctica de HBPM subcutánea que 
debían continuar durante 30 días para la profilaxis de la trombosis venosa profunda.
4.1.7.2 Técnica quirúrgica
Todas las intervenciones fueron realizadas por los miembros de la Unidad de Cirugía 
Coloproctológica.
Se consideró técnicamente factible, a juicio del cirujano, realizar el procedi-
miento por laparoscopia basándose en: las características del paciente, atendiendo a 
la ausencia de antecedentes quirúrgicos que pudieran dificultar la cirugía debido a 
las adherencias, y comorbilidad que pudiera suponer una contraindicación absoluta 
o relativa para la realización de un neumoperitoneo; y las características del tumor, 
según tamaño o infiltración de estructuras vecinas que pudieran dificultar o contra-
indicar un abordaje laparoscópico. 
La técnica laparoscópica era realizada con 4 o 5 trócares de 5 mm y 12 mm y un 
neumoperitoneo a 12 mmHg de presión intrabadominal. En los abordajes abiertos se 
realizó una laparotomía media infraumbilical con prolongación supraumbilical.
La técnica de resección y anastomosis cumplía los mismo criterios tanto en el 
abordaje abierto como en el laparoscópico. La extensión de la resección de colon y 
recto se realizó de acuerdo al drenaje linfovascular según la localización del tumor 
independientemente de la vía de abordaje: 
- En caso de neoplasia de ciego, colon ascendente y ángulo hepático se realizó a 
una hemicolectomía derecha.
- En neoplasias de colon descendente y ángulo esplénico se realizó hemicolecto-
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mía izquierda, hemicolectomía derecha ampliada o colectomía subtotal según 
criterios oncológicos, características del paciente y de la neoplasia, siendo con-
sensuado previamente en el comité multidisciplinar de forma individualizada.
- En neoplasias situadas a nivel de recto, se practicó una resección anterior,  
resección anterior baja o ultrabaja, aplicando la escisión total del mesorrecto 
en aquellos tumores que asentaban en su tercio medio e inferior, o una esci-
sión mesorrectal que superara el límite inferior de la tumoración en 5 cm en 
tumores localizados en el tercio superior. Además, se asoció una ileostomía 
derivativa cuando se realizó una resección ultrabaja por localización del tumor 
a menos de 7 cm desde el margen anal.
En los casos de hemicolectomía derecha, en ambos abordajes, se conformaba 
una anastomosis manual latero-lateral en dos planos con sutura continua de monofi-
lamento reabsorbible 4/0 o discontinua con sutura trenzada 3/0. En las hemicolecto-
mías izquierdas o resecciones de recto, las anastomosis eran todas mecánicas termi-
no-terminales con endograpadora circular. Una vez realizada, se comprobaba tanto la 
integridad de los “donuts” o rodetes, así como la estanqueidad de la misma mediante 
un test de fuga con aire. Cuando el test resultó positivo para fuga, se reforzó la anas-
tomosis con puntos de sutura monofilamento 4/0 y se realizó una ileostomía lateral 
de protección.
La extracción de la pieza quirúrgica por vía laparoscopia se realizaba mediante 
una pequeña laparotomía subcostal derecha en los casos de hemicolectomías 
derecha. En caso de hemicolectomías izquierdas y resecciones de recto, la pieza era 
extraída por una reducida laparotomía tipo Pfannenstiel. En todos los casos, los 
bordes de la laparotomía se protegían para evitar el contacto con la pieza quirúrgica 
durante la extracción.
Únicamente se utilizaron drenajes intraabdominales, aspirativos o pasivos, 
próximos a la anastomosis, en los casos de resecciones de recto y hemicolectomías 
izquierdas.
El cierre de la laparotomía se realizó mediante cierre del plano aponeurótico 
con sutura de doble filamento sintética reabsorbible. 
4.1.7.3 Seguimiento al alta hospitalaria
El periodo de seguimiento fue establecido, antes del comienzo del estudio, hasta el 31 
de diciembre de 2017 con el objetivo de garantizar un seguimiento mínimo de 4 años 
por paciente.
Fueron revisados en consulta en el primer mes postoperatorio. Se registró si 
hubo complicaciones, se realizó una valoración clínica y se inició la quimioterapia 
adyuvante en caso de estar indicada. Seguidamente, se realizaron consultas de cada 6 
meses durante los 3 primeros años y posteriormente de forma anual hasta el quinto 
año. Tras el quinto año de seguimiento eran dados de alta para continuar las revi-
siones a través de su Médico de Atención Primaria si no existían datos de recidiva. 
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Las pruebas complementarias solicitadas durante el seguimiento se regían por un 
protocolo establecido por el Comité Multidisciplinar:
- Analítica con CEA en cada consulta. En caso de elevación de los niveles por 
encima del rango de normalidad (0,00 - 5,00 ng/ml) se solicitaba una prueba de 
imagen para descartar recidiva.
- TC tórax-abdomen-pelvis: En los estadios IIA anualmente durante los 5 años. 
En los estadios IIB y III, en cambio, se realizaban cada 6 meses durante los 3 
primeros años postoperatorios y anual el 4º y 5º año.
- Colonoscopia al año de la cirugía y posteriormente, en caso de ser normal, a los 
3 y 5 años.
En los casos con complicaciones postoperatorias, recidivas locales o metástasis 
se estableció un control más estrecho e individualizado por parte del equipo quirúr-
gico y del servicio de Oncología.
4.1.7.4 Adyuvancia
Los pacientes con adenocarcinoma de colon con estadio II de alto riesgo o III, basa-
dos en los hallazgos operatorios y análisis AP de la pieza quirúrgica, recibían 6 meses 
de quimioterapia con Oxaliplatino y Capecitabina (8 ciclos. Esquema XELOX) o con 
Oxaliplatino, ácido folínico y 5-fluoruracilo (12 ciclos. Esquema FOLFOX). Se con-
sideran estadio II de alto riesgo una extensión mural T4, perforación u obstrucción 
colónica, menos de 12 ganglios extirpados, pobre diferenciación histológica (G3,G4), 
invasión vascular, linfática o perineural o CEA prequirúrgico elevado.
Por otra parte, en diagnósticos de adenocarcinoma de recto, solo los tumores 
T3-T4 con ganglios positivos en RM o ecografía endorrectal, independientemente 
de su localización, eran candidatos a tratamiento preoperatorio, que consistía en la 
administración de quimioterapia con esquema XELOX en una primera fase y pos-
teriormente se les administraba radioterapia con Capecitabina en una segunda fase. 
Tras la cirugía, y posterior análisis anatomopatológico de la pieza, los pacientes que 
habían recibido neoadyuvancia con quimiorradioterapia completaban adyuvancia 
con esquema XELOX en casos ypT3 o ypT4. En casos inferiores, incluida RPC, se 
individualizaba si XELOX o Capecitabina. 
En caso de no administrarse neoadyuvancia, recibían esquema FOLFOX (6 
ciclos). Posteriormente recibían RT + capecitabina si pTx N1-2, y 5-Fluoruracilo o 
capecitabina si se trataba de pT3-4 N0.
4.1.8. Detección de la Infección del Sitio Quirúrgico
La existencia de ISQ fue detectada durante el ingreso por los miembros del 
equipo de coloproctología, las visitas al Servicio de Urgencias o visitas a Consultas 
Externas tanto de Cirugía como Oncología, dentro de los primeros 30 días del 
postoperatorio.
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Los criterios utilizados para determinar la existencia de una ISQ fueron los 
establecidos por Horan et al. en 19978, y varían en función de la localización de la misma:
4.1.8.1. Infección de la herida quirúrgica
Infección Superficial: 
Infección producida en los 30 días siguientes a la intervención. Debía hallarse uno de 
los siguientes criterios:
1. Drenaje purulento de la incisión superficial.
2. Aislamiento de un microorganismo en el cultivo de un líquido o tejido procedente 
de la incisión superficial a partir de una muestra obtenida de forma aséptica.
3. Inflamación (calor, tumefacción, eritema).
Infección Profunda:
Infección producida en los 30 días siguientes a la intervención y que afecta a los 
tejidos blandos profundos de la incisión (fascia y paredes musculares). Debía presen-
tarse alguno de los siguientes criterios:
1. Drenaje purulento de la zona profunda de la incisión, pero no de los compo-
nentes de órganos o espacios del lugar quirúrgico.
2. Dehiscencia espontánea de la incisión profunda o que es abierta deliberada-
mente por el cirujano cuando el paciente tiene al menos uno de los siguientes 
signos o síntomas y en ausencia de cultivo negativo:
a. Fiebre mayor de 38ºC.
b. Hipersensibilidad al tacto o tirantez.
3. Hallazgo de un absceso u otra evidencia de infección que afecte a la incisión 
profunda, durante un examen directo, una reintervención o mediante examen 
radiológico o histopatológico.
En caso de infección de la herida perineal tras una amputación abdominoperineal, 
además, se realizó un TC de abdomen con contraste intravenoso para determinar si 
se trataba únicamente de una infección profunda de la herida o la manifestación de 
una infección órgano/espacio.
Se decidió agrupar en una sola variable denominada Infección de herida quirúr-
gica a todos los pacientes que presentaron infección de herida superficial, profunda o 
de periné (en amputaciones abdomino-perineales).
4.1.8.2. Infección órgano/espacio
Se denomina así a la infección que involucra cualquier parte de la anatomía diferente 
a la incisión (órganos o espacios), que hayan sido abiertos o manipulados durante el 
procedimiento quirúrgico y que se produce en los 30 días siguientes a la interven-
ción. Además se debía encontrar al menos uno de los siguientes criterios:
1. Drenaje purulento a partir de un tubo de drenaje que se coloca en un órgano 
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o espacio a través de una incisión (si el área que rodea la salida del drenaje se 
infecta, no se considera una ISQ).
2. Aislamiento de organismos de un cultivo obtenido asépticamente de fluidos o 
tejidos del órgano o espacio.
3. Absceso u otra evidencia de infección que involucren al órgano o espacio, 
hallado por examen directo, durante una reintervención, o mediante examen 
histológico o radiológico.
Para las infecciones intraabdominales se decidió separar por un lado a los pacientes 
que sufrieron una Fuga anastomótica (FA), y por otro, aquellos que sufrieron una 
Infección intraabdominal sin evidencia de FA. 
El diagnóstico de FA fue establecido por algún miembro del equipo de colo-
proctología basándose inicialmente en criterios clínicos (dolor y distensión abdomi-
nal con febrícula, junto a un íleo paralítico en las formas leves o fiebre, taquicardia, 
mal estado general, dolor, defensa y distensión abdominal, con clara irritación perito-
neal en las formas más severas), y posteriormente confirmados mediante pruebas 
radiológicas (extravasación de contraste a través de la anastomosis en un enema con 
contraste hidrosoluble o TC con contraste rectal, asociado o no a contraste intrave-
noso y oral) o por la salida de contenido intestinal a través del drenaje o herida. La 
presencia de una colección abscesificada próxima a la anastomosis, objetivada en 
pruebas radiológicas, también se consideró una FA. Por contra, en caso de no obser-
varse relación con la anastomosis o proximidad a ésta, se consideró como infección 
intraabdominal.
Los pacientes que presentaron una infección de herida quirúrgica y una infec-
ción órgano/espacio fueron computados en el segundo grupo únicamente.
Se recogieron las siguientes variables para su análisis:
4.2.1. Variable principal
Infección del Sitio Quirúrgico y sus componentes: Infección de Herida quirúrgica e Infección 
órgano/espacio (Fuga anastomótica e Infección intraabdominal) Variable cualitativa.
4.2
Variables del estudio
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4.2.2. Variables secundarias
4.2.2.1 Variables preoperatorias
- Género: mujer/hombre. Variable cualitativa
- Edad: Se registró la edad, en años, que presentaba en el momento de la inter-
vención quirúrgica. Variable cuantitativa
- Valor de CEA preoperatorio: expresado en ng/ml. El rango de normalidad del 
laboratorio de Análisis Clínico del Hospital Universitario Nuestra Señora de 
Valme está establecido entre 0.00 - 5.00 ng/ml. Variable cuantitativa
- Presencia de Diabetes, diagnosticada en el preoperatorio: se incluyen a todos 
los diagnosticados tanto de diabetes tipo I insulinodependientes así como tipo 
II que realizaran, o no, tratamiento médico para su control (insulina, antidiabé-
ticos orales o ambos). Variable cualitativa
- Abuso de alcohol: consideramos, no solo a aquellos diagnosticados de alcoholismo 
como la enfermedad provocada por la adicción al alcohol, sino también aquellos 
que presentan un consumo abusivo del mismo (40g de alcohol/día en hombres y 
20-30g de alcohol/día en mujeres). Variable cualitativa
- Tabaquismo: tanto si son fumadores activos como exfumadores, independien-
temente del tiempo que hubiera transcurrido sin fumar, fueron considerados 
en dicha variable como fumadores. Variable cualitativa
- Riesgo anestésico: Utilizamos el sistema de clasificación que utiliza la ASA 
para estimar el riesgo que plantea la anestesia para los distintos estados del 
paciente: I, II, II, IV, V Variable cualitativa
- Clase I: saludable no sometido a cirugía electiva
- Clase II: con enfermedad sistémica leve, controlada y no incapacitante. 
Puede o no relacionarse con la causa de la intervención.
- Clase III: con enfermedad sistémica grave, pero no incapacitante.
- Clase IV: con enfermedad sistémica grave e incapacitante, que constituye 
además amenaza constante para la vida, y que no siempre se puede corre-
gir por medio de la cirugía.
- Clase V: se trata del enfermo terminal o moribundo, cuya expectativa de 
vida no se espera sea mayor de 24 horas, con o sin tratamiento quirúrgico.
- Preparación colónica preoperatoria: se registró el tipo de preparación reci-
bida: anterógrada, retrógrada, ambas o ninguna Variable cualitativa
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4.2.2.2. Variables intraoperatorias
- Urgente/programada: Se registró si la intervención quirúrgica fue realizada 
con carácter urgente o de forma programada. Variable cualitativa
- Localización tumoral: las neoplasias colorrectales fueron agrupadas en 4 loca-
lizaciones principales: neoplasias de colon derecho, de colon izquierdo y recto. 
Variable cualitativa
1. Colon derecho:  En las neoplasia de colon derecho se incluyen las locali-
zadas en apéndice, ciego, colon ascendente y flexura hepática.  
2. Colon transverso: neoplasias situadas entre la flexura hepática y esplénica 
del colon.
2. Colon izquierdo: agrupa a las neoplasias de la flexura esplénica, el colon 
descendente y el colon sigmoide.
3. Recto: se compone de todas las neoplasias localizadas en la unión recto-
sigmoidea y el recto.
- Tiempo operatorio: en minutos. El tiempo operatorio registrado fue el periodo 
de tiempo comprendido entre el momento de la apertura de piel y el cierre de la 
misma. Se descarta el tiempo anestésico previo y posterior a la misma. Variable 
cuantitativa
- Cirugía abierta/laparoscópica: se registran las intervenciones que fueron 
realizadas mediante abordaje abierto o laparoscópico. Las intervenciones por 
abordaje laparoscópico que requirieron conversión a cirugía abierta se compu-
taron como abordaje abierto. Variable cualitativa
- Transfusión intraoperatoria de hemoderivados: se registró si habían recibido 
o no algún tipo de transfusión de hemoderivados durante el procedimiento 
quirúrgico independientemente del motivo o profesional médico que la indi-
cara. Variable cualitativa.
- Drenaje intraabdominal: se recoge si ha sido utilizado algún tipo de drenaje y 
si éste ha sido activo o pasivo. Variable cualitativa
4.2.2.3. Variables postoperatorias
- Estadio tumoral: El estadio tumoral preoperatorio y postoperatorio fue codi-
ficada basándonos en las pruebas diagnósticas realizadas para su estadificación 
así como en el informe emitido por el Servicio de Anatomía Patológica, de 
acuerdo con la clasificación TNM de la UICC 7º edición120. Variable cualitativa
- Seguimiento: se definió el periodo de seguimiento como el tiempo (en meses) 
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transcurrido entre la fecha de intervención quirúrgica del CCR y la fecha de 
último contacto registrada en su Historia Clínica. Variable cuantitativa
- Recidiva: se consideró recidiva neoplásica tanto a la recidiva local como a 
distancia. La recidiva local fue establecida mediante confirmación histológica 
tras biopsia endoscópica, guiada radiológicamente o quirúrgica de una lesión, o 
imagen altamente sugestiva de malignidad en un PET, en la misma localización 
que la neoplasia primaria o a nivel de la anastomosis. La recidiva a distancia fue 
confirmada mediante tomografía axial computerizada con contraste intravenoso 
torácica y abdominal, PET, resonancia magnética hepática o gammagrafía ósea. 
La recidiva local y la recidiva a distancia fueron agrupadas en una única variable 
denominada “recidiva”. Variable cualitativa
4.3.1. Análisis descriptivo de la muestra. Frecuencias, 
medidas de tendencia central y dispersión
En primer lugar, se realizó el análisis descriptivo global y por grupos definidos por 
la variable Con Infección del Sitio Quirúrgico (ISQ) y Sin Infección del Sitio Qui-
rúrgico (SISQ). Las variables cuantitativas se analizaron determinando medidas de 
tendencia central y dispersión: calculamos la media y desviación estándar en aquellos 
grupos con más de 30 individuos; y mediana y rango en aquellos con un número 
de individuos menor de 30. Las tablas de frecuencias absoluta y porcentajes fueron 
utilizadas para las variables cualitativas. Se introdujeron representaciones gráficas 
adecuadas según el tipo de información. 
4.3.2. Homogeneidad de la muestra para las variables 
principales del estudio: análisis univariante
Se analizaron los grupos para determinar si eran homogéneos para cada una de las 
variables analizadas y, por tanto, comparables. Se analizaron especialmente todas 
Análisis Estadístico
4.3 
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las variables que constituyen factores pronósticos y predictivos conocidos del CCR, 
como se ha detallado en la introducción de esta tesis. Para ello, en primer lugar, se 
procedió a determinar la idoneidad de aplicar un test estadístico paramétrico o bien 
uno del tipo no paramétrico. La aplicación de un test paramétrico exige la existen-
cia de una distribución normal de la variable, así como la igualdad de sus varianzas 
(homocedasticidad) para los dos grupos estudiados. Para verificar la presencia de 
estas condiciones se realizó el test de normalidad de Kolmogorov-Smirnov o Shapi-
ro-Wilk según el número de individuos (Kolmogorov-Smirnov para cada conjunto 
con tamaño muestral superior a 50 y Shapiro-Wilk en caso de ser menor de 50) y 
la prueba de Levene para determinar la igualdad de varianzas. Para las variables 
cuantitativas se estableció realizar una prueba t de Student en caso de verificarse las 
condiciones necesarias para realizar un test parámetrico o U de Mann-Whitney en 
caso contrario. Se determinó la homogeneidad de la muestra de igual manera para 
las variables Infección de herida quirúrgica, Infección órgano/espacio, Fuga anasto-
mótica e Infección intraabdominal.
Posteriormente, se compararon todas las variables cualitativas (género, ante-
cedente de abuso de alcohol y tabaquismo, cirugía previa, diabetes, localización 
tumoral, riesgo anestésico, neoadyuvancia, estadio TNM, invasión vascular, ganglios 
resecados, cirugía urgente-programada, vía de abordaje y adyuvancia) con los dos 
grupos de estudio (con o sin ISQ) mediante un test Chi-Cuadrado.
4.3.3. Efecto de las variables principales del estudio 
respecto de la variable recidiva: análisis univariante
Se realizó un análisis, mediante un test Chi-Cuadrado, de los factores pronósticos de 
CCR analizados con respecto a la recidiva para determinar si existía asociación. 
De igual manera, se realizó con las variables principales ISQ, Infección de Herida 
Quirúrgica, Infección Órgano/espacio, Fuga Anastomótica e Infección Intraabdominal.
4.3.4. Análisis multivariante de la variable principal 
y los factores pronósticos del CCR respecto de la 
variable recidiva.
El modelo de Cox de riesgos proporcionales fue aplicado para estimar el efecto de 
la ISQ en la supervivencia libre de enfermedad, incluyendo aquellas variables que 
mostraron en el análisis univariante un valor p < 0’1 además de las variables edad y 
género.
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4.3.5. Tablas de vida y de supervivencia 
Se realizaron curvas de supervivencia actuarial, tanto global como libre de enfer-
medad, empleando test de Kaplan Meier respecto la variable principal (ISQ) y sus 
componentes y se calculó la significación estadística de las diferencias mediante una 
prueba de Mantel-Cox (también llamado Log-Rank). Asimismo, se calcularon las 
tablas de vida con un intervalo de 12 meses hasta los 5 años de seguimiento estratifi-
cadas para las dos valores de la variable principal (con o sin ISQ), así como para los 
diferentes tipos de ISQ analizados: infección de herida quirúrgica, infección órgano/
espacio, fuga anastomótica e infección intraabdominal.
4.3.6. Significación estadística
Se consideró que se alcanzaba la significación estadística cuando el test estadístico 
realizado mostró una p<0.05.
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5.1.1 Características epidemiológicas y preoperatorias
Durante el período de recogida de datos, un total de 138 pacientes reunieron los 
requisitos de admisión en el estudio y, por tanto, fueron seleccionados para constituir 
a cohorte. Las características epidemiológicas y preoperatorias de la muestra se 
resumen en la tabla 5.1. De éstos, el 28% fueron mujeres y el 72% hombres.  La edad 
media global de la población fue de 68 ± 11 años.
Cabe destacar la presencia en la muestra de 58 (42%) fumadores y 20 (14,5%) 
de personas con un consumo abusivo de alcohol. Además, se registró un total de 34 
(23,8%) éxitus a lo largo del seguimiento. El mediana de seguimiento fue de 61 meses 
con un rango de 0-85 meses.
Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango.
Las variables cualitativas como frecuencia absoluta y porcentaje
5.1 
Características
de la muestra
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Variables
Tabla 5.1 Características epidemiológicas y preoperatorias 
68 ± 11
40 (29%)
98 (71%)
40 (29%)
58 (42%)
20 (14,5%)
44 (31,9%)
28-87
-
-
-
-
-
-
Número de pacientes
(porcentaje) Rango
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5.1.2 Características perioperatorias 
El tipo de intervenciones realizadas por el Servicio de Cirugía General durante el 
periodo de estudio figuran en la tabla 5.2. Localización tumoral: hubo 37 (25,9%) 
pacientes cuya neoplasia se localizó en colon derecho; 6 (4,2%) en colon transverso; 40 
(28%) en colon izquierdo; y 60 (42%) en recto.
El 98,6% (n = 136) de las intervenciones fueron programadas, mientras que el 
1,4% (n = 2) restante tuvieron carácter urgente. Se recogió el tiempo operatorio en 
92 pacientes siendo el tiempo medio de 187 ± 64 minutos (rango 60 - 360). De los 
111 pacientes en los que se registró el tipo de anastomosis, en el 62,2% (n = 69) se 
realizó una anastomosis mecánica, mientras que en el 37,8% (n = 42) manual. En 120 
(83,9%) se registró la utilización o no de drenaje quirúrgico. Éste fue utilizado en 77 
(64,1%), siendo de tipo abierto y pasivo en 46 (38,3%) de los mismos, mientras que 
en 31 (25,8%)% fueron drenajes cerrados de tipo aspirativo. En cuanto a la necesidad 
de transfusiones, únicamente 4 (3,5%) requirieron algún tipo de transfusión sanguínea. 
Riesgo Anestésico
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/dl)
Localización tumor
Colon
Derecho
Transverso
Izquierdo
Recto
Estadio Tumoral (TNM)*
Estadio I
Estadio II
Estadio III
Tipo de abordaje
Abierta
Laparoscópica
Variables
n: 103
9 (8,7%)
54 (52,4%)
33 (32%)
7 (6,8%)
6,65 ± 11,06
79 (57,2)
34 (24,6%)
6 (4,3%)
39 (28,3%)
59 (42,8%)
40 (29%)
49 (35,5%)
49  (35,5%)
64 (46,4%)
74 (53,6%)
Tabla 5.2. Características perioperatorias
Frecuencia:
n (Porcentaje*)
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Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango.
Las variables cualitativas como frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Tiempo operatorio (min)
Seguimiento (meses)
Anastomosis
Mecánica
Manual
Cierre aponeurosis
Monofilamento
Trenzado
Transfusión
Drenaje
Sin drenaje
Aspirativo
Pasivo
Estoma
Protección
Permanente
Variables
2 (1,4%)
136 (98,6%)
21 ± 12,  0-66
186 ± 64
56 ± 19
n: 113
69 (62,2%)
42 (37,8%)
n: 69
53 (76,8%)
16 (23,2%)
4 (3,6%)
n: 117
42 (35,9%)
31 (26,5%)
44 (37,6%)
36 (25,7%) 
10 (7,2%)
26 (18,8%)
Frecuencia:
n (Porcentaje*)
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5.1.3 Descripción de la Infección del Sitio Quirúrgico
La ISQ se presentó en 51 (37%) pacientes. Desglosado por tipo específico de infección 
encontramos que: 21 (15%) pacientes presentaron infección de la herida quirúrgica y 
30 (21,7%) infección órgano/espacio. Entre los que presentaron infección órgano/espacio, 
17 (12,3%) sufrieron una FA y 13 (9,4%) una infección intraabdominal. (tabla 5.3)
Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango. Las variables cualitativas como 
frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
5.2.1. Homogeneidad de la muestra para la variable 
Infección del Sitio Quirúrgico
El análisis univariable determinó diferencias significativas para las variables Edad 
(grupo ISQ: 65 ± 11 vs. grupo sin ISQ: 69 ± 11 p = 0,017) y Estadio tumoral (p=0,001). 
(tabla 5.4)
5.2 
Homogeneidad de 
la muestra para las 
variables de estudio
Tabla 5.3 Descripción de la ISQ
ISQ
Infección de Herida Quirúrgica
Infección Órgano/espacio
Fuga Anastomótica
Infección intraabdominal
Variables
51 (37%)
21 (15%)
30 (21,7%)
17 (12,3%)
13 (9,4%)
Frecuencia:
n (Porcentaje)
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Tabla 5.4  Homogeneidad de la muestra para la variable Infección del Sitio Quirúrgico 
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Riesgo anestésico n = 103
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/ml)
Localización tumor
Colon
Recto
Localización en colon n = 79
Colon Derecho
Colon Transverso
Colon Izquierdo
Estadio Tumoral*
Estadio I
Estadio II
Estadio III
Abordaje
Abierta
Laparoscópica
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Quimioterapia adyuvante
Invasión vascular    
65 ± 11
13 (25,5%)
38 (74,5%)
13 (25,5%)
21 (41,2%)
11 (21,6%)
18 (35,3%)
n = 38
3 (7,9%)
20 (52,6%)
14 (36,8%)
1 (2,6%)
7,49 ± 12,02
32 (62,7%)
19 (37,3%)
n = 32
14 (27,5%)
0
18 (35,3%)
23 (45,1%)
10 (19,6%)
18 (35,3%)
27 (52,9%)
24 (47,1%)
1 (2%)
50 (98,0%)
22 ± 13
23 (45,1%)
13 (25,5%)
69 ± 11
27 (31%)
60 (69%)
27 (31%)
37 (42,5%)
9 (10,3%)
26 (29,9%)
n: 65
6 (9,2%)
34 (52,3%)
19 (29,2%)
6 (9,2%)
6,17 ± 10,53
47 (54%)
40 (46%)
n = 47
20 (23%)
6 (6,9%)
21 (24,1%)
17 (19,5%)
39 (44,8%)
31 (35,6%)
37 (42,5%)
50 (57,5%)
1 (1,1%)
86 (98,9%)
21 ± 12
49 (56,3%)
14 (16,1%)
0,017
0,488
0,488
0,877
0,071
0,51
0,568
0,066
0,317
0,124
0,001
0,236
0,7
0,604
0,203
0,179
Sin infección del Sitio
Quirúrgico (SISQ)
n = 87 (63%)
Infección del Sitio
Quirúrgico (ISQ)
n = 51 (37%) Valor pVariables
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Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango. Las variables cualitativas como 
frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
5.2.2. Homogeneidad de la muestra para la variable 
Infección de la herida quirúrgica 
En el análisis univariante solo se observaron diferencias significativas para la variable 
Estadio tumoral (p=0,008). (tabla 5.5)
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Tabla 5.5 Homogeneidad de la muestra para la variable Infección de la herida quirúrgica 
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Riesgo anestésico n = 103
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/ml)
Localización tumor
Colon
Recto
Localización en colon n = 79
Colon Derecho
Colon Transverso
Colon Izquierdo
Estadio Tumoral*
Estadio I
Estadio II
Estadio III
Abordaje
Abierta
Laparoscópica
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Quimioterapia adyuvante
Invasión vascular    
65 ± 9
5 (23,8%)
16 (76,2%)
8 (38,1%)
8 (38,1%)
2 (9,5%)
8 (38,1%)
n = 17
1 (5,9%)
7 (41,2%)
8 (47,1%)
1 (5,9%)
5,38 ± 4,45
15 (71,4%)
6 (28,6%)
n = 15
9 (42,9%)
0
6 (28,6%)
12 (57,1%)
4 (19%)
5 (23,8%)
10 (47,6%)
11 (52,4%)
0
21 (100%)
19 ± 9
9 (42,9%)
3 (14,3%)
68 ± 11
35 (29,9%)
82 (70,1%)
32 (27,4%)
50 (42,7%)
18 (15,4%)
36 (30,8%)
n = 86
8 (9,3%)
47 (54,7%)
25 (29,1%)
6 (7%)
6,88 ± 11,90
64 (54,7%)
53 (45,3%)
n = 64
25 (21,4%)
6 (5,1%)
33 (28,2%)
28 (23,9%)
45 (38,5%)
44 (37,6%)
54 (46,2%)
63 (53,8%)
2 (1,7%)
115 (98,3%)
21 ± 13
63 (53,8%)
24 (20,5%)
0,069
0,57
0,318
0,692
0,482
0,507
0,544
0,487
0,154
0,134
0,008
0,901
0,546
0,866
0,353
0,508
Sin infección
herida quirúrgica
n = 117 (85%)
Infección herida
quirúrgica
n = 21 (15%) Valor pVariables
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Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango. Las variables cualitativas como 
frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
5.2.3. Homogeneidad de la muestra para la variable 
Infección órgano/espacio
Tras el análisis univariante únicamente se observaron diferencias estadísticamente 
significativas para las variables Abuso de alcohol (grupo infección: 30% vs. grupo sin 
infección: 10,2%; p = 0,006) e Invasión vascular (grupo infección: 33,3% vs. grupo sin 
infección; 15,7%; p=0,032). (tabla 5.6)
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5.6 Homogeneidad de la muestra para la variable Infección órgano/espacio
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Riesgo anestésico n = 103
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/ml)
Localización tumor
Colon
Recto
Localización en colon n = 79
Colon Derecho
Colon Transverso
Colon Izquierdo
Estadio Tumoral*
Estadio I
Estadio II
Estadio III
Abordaje
Abierta
Laparoscópica
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Quimioterapia adyuvante
Invasión vascular    
65 ± 12
8 (26,7%)
22 (73,3%)
5 (16,7%)
13 (43,3%)
9 (30%)
10 (33,3%)
n = 21
2 (9,5%)
13 (61,9%)
6 (28,6%)
0
8,85 ± 14,82
17 (56,7%)
13 (43,3%)
n = 17
5 (16,7%)
0
12 (40%)
11 (36,7%)
6 (20%)
13 (43,3%)
17 (56,7%)
13 (43,3%)
1 (3,3%)
29 (96,7%)
23 ± 14
14 (46,7%)
10 (33,3%)
69 ± 10
32 (29,6%)
76 (70,4%)
35 (32,4%)
45 (41,7%)
11 (10,2%)
34 (31,5%)
n = 82
7 (8,5%)
41 (50%)
27 (32,9%)
7 (8,5%)
6,01 ± 9,72
62 (57,4%)
46 (42,6%)
n = 62
29 (26,9%)
6 (5,6%)
27 (25%)
29 (26,9%)
43 (39,8%)
36 (33,3%)
47 (43,5%)
60 (56,5%)
1 (0,9%)
107 (99,1%)
20 ± 12
58 (53,7%)
17 (15,7%)
0,071
0,752
0,093
0,87
0,006
0,847
0,501
0,066
0,942
0,21
0,133
0,201
0,329
0,55
0,495
0,032
Sin infección
órgano/espacio
n = 108 (78,3%)
Infección órgano/
espacio
n = 30 (21,7%) Valor pVariables
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Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango. Las variables cualitativas como 
frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
5.2.4. Homogeneidad de la muestra para la variable 
Fuga anastomótica
El análisis univariable únicamente determinó diferencias significativas para la variable 
Quimioterapia adyuvancia (grupo FA: 23,3% vs. grupo sin FA: 56,2%; p = 0,012). 
(tabla 5.7)
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Tabla 5.7 Homogeneidad de la muestra para la variable Fuga anastomótica 
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Riesgo anestésico n = 103
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/ml)
Localización tumor
Colon
Recto
Localización en colon n = 80
Colon Derecho
Colon Transverso
Colon Izquierdo
Estadio Tumoral*
Estadio I
Estadio II
Estadio III
Abordaje
Abierta
Laparoscópica
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Quimioterapia adyuvante
Invasión vascular    
64 ± 14
4 (23,5%)
13 (76,5%)
4 (23,5%)
7 (41,2%)
5 (29,4%)
6 (35,3%)
n = 13
2 (15,4%)
9 (69,2%)
2 (15,4%)
0
12,99 ± 20,25
12 (70,6%)
5 (29,4%)
n = 12
3 (17,6%)
0
9 (52,9%)
9 (52,9%)
4 (23,5%)
4 (23,5%)
10 (58,8%)
7 (41,2%)
1 (5,9%)
16 (94,1%)
27 ± 16
4 (23,3%)
6 (35,3%)
68 ± 10
36 (29,8%)
85 (70,2%)
36 (29,8%)
51 (42,1%)
15 (12,4%)
38 (31,4%)
n = 90
7 (7,8%)
45 (50%)
31 (34,4%)
7 (7,8%)
5,84 ± 9,17
67 (55,4%)
54 (44,6%)
n = 67
31 (25,6%)
6 (5%)
30 (24,8%)
30 (25,6%)
45 (37,2%)
45 (37,2%)
55 (44,6%)
66 (55,4%)
1 (0,8%)
120 (99,2%)
20 ± 12
68 (56,2%)
21 (17,4%)
0,264
0,596
0,596
0,939
0,062
0,747
0,278
0,057
0,235
0,102
0,067
0,272
0,102
0,082
0,012
0,081
Sin FA
n = 121 (87,7%)
FA
n = 17 (12,3%) Valor pVariables
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Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango.
Las variables cualitativas como frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
5.2.5. Homogeneidad de la muestra para la variable 
Infección intraabdominal
El análisis univariante demostró diferencias significativas para la variable Estadio 
Tumoral (p=0,028). (tabla 5.8)
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Tabla 5.8 Homogeneidad de la muestra para la variable Infección intraabdominal 
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Riesgo anestésico n = 103
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/ml)
Localización tumor
Colon
Recto
Localización en colon n = 79
Colon Derecho
Colon Transverso
Colon Izquierdo
Estadio Tumoral*
Estadio I
Estadio II
Estadio III
Abordaje
Abierta
Laparoscópica
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Quimioterapia adyuvante
Invasión vascular    
64 ± 10
4 (30,8%)
9 (69,2%)
1 (7,7%)
6 (46,2%)
4 (30,8%)
4 (30,8%)
n = 9
0
4 (50%)
4 (50%)
0
4,70 ± 3,48
5 (38,5%)
8 (61,5%)
n = 5
2 (15,4%)
0
3 (23,1%)
2 (15,4%)
2 (15,4%)
9 (69,2%)
7 (53,8%)
6 (46,2%)
0
13 (100%)
18 ± 10
10 (76,9%)
4 (30,8%)
68 ± 11
36 (28,8%)
89 (71,2%)
39 (31,2%)
52 (41,6%)
16 (12,8%)
40 (32%)
n = 94
9 (9,5%)
50 (52,6%)
29 (30,5%)
7 (7,4%) 
6,89 ± 11,66
74 (59,2%)
51 (40,8%)
n = 74
32 (25,6%)
6 (4,8%)
36 (28,8%)
38 (30,4%)
47 (37,6%)
40 (33%)
57 (45,6%)
68 (54,4%)
2 (1,6%)
124 (98,4%)
21 ± 13
62 (49,6%)
23 (18,4%)
0,102
0,882
0,075
0,752
0,08
0,928
0,526
0,597
0,15
0,486
0,028
0,57
0,646
0,291
0,061
0,285
Sin Infección
intraabdominal
n = 125 (90,6%)
Infección
intraabdominal
n = 13 (9,4%) Valor pVariables
Lorente Herce, Jose Mel
92
5.3.1.1 Análisis univariante de las variables principales de 
estudio respecto a la variable recidiva
Infección del Sitio Quirúrgico 
Los pacientes que sufrieron una ISQ mostraron un mayor porcentaje de recidivas respecto 
a los pacientes que no presentaron ningún tipo de infección, aunque las diferencias no 
fueron estadísticamente significativas en el análisis univariante. (tabla 5.9)
Infección de la herida quirúrgica
Se observó un menor porcentaje de recidivas en los pacientes con Infección de la 
herida quirúrgica frente a los que no la presentaron, aunque las diferencias no fueron 
estadísticamente significativas tras el análisis univariante. (tabla 5.10)
5.3
Recidiva
5.3.1 Análisis univariante
Recidiva
Sí
No
Sí (n=51)
13 (25,5%)
38 (74,5%)
No (n=87)
17 (19,5%)
70 (80,5%)
Sig.
ISQ
p = 0,413
Tabla 5.9 / Análisis univariante ISQ y recidiva
Recidiva
Sí
No
Sí (n=21)
3 (14,3%)
22 (85,7%)
No (n=117)
27 (23,1%)
90 (76,9%)
Sig.
Infección herida
p = 0,368
Tabla 5.10 / Análisis univariante Infección de herida quirúrgica y recidiva
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Infección órgano/espacio
Los pacientes que desarrollaron una infección órgano/espacio mostraron un mayor 
porcentaje de recidivas frente a los pacientes que no la presentaron, aunque las dife-
rencias no resultaron estadísticamente significativas tras el análisis univariante. (tabla 5.11)
Fuga anastomótica
No se observó relación estadísticamente significativa entre la FA y la tasa de recidivas.
(tabla 5.12)
Infección intraabdominal
La Infección intraabdominal mostró un mayor porcentaje de recidivas estadísticamente 
significativo con respecto a los que no presentaron dicha complicación. (tabla 5.13)
Recidiva
Sí
No
Sí (n=30)
10 (33,3%)
20 (66,7%)
No (n=108)
20 (18,5%)
88 (81,5%)
Sig.
Infección órgano/espacio
p = 0,082
Tabla 5.11 / AnáIisis univariante Infección órgano/espacio y recidiva
Recidiva
Sí
No
Sí (n=17)
4 (23,5%)
13 (76,5%)
No (n=121)
26 (21,5%)
95 (78,5%)
Sig.
Fuga anastomótica
p = 0,848
Tabla 5.12 / AnáIisis univariante Fuga anastomótica y recidiva
Recidiva
Sí
No
Sí (n=13)
6 (46,2%)
7 (53,8%)
No (n=125)
24 (19,2%)
101 (80,8%)
Sig.
Infección intraabdominal
Tabla 5.13 / AnáIisis univariante Infección intraabdominal y recidiva
p = 0,025
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5.3.1.2 Análisis Univariante de los factores pronósticos de 
CCR respecto a la variable recidiva
Las variables que mostraron tener un efecto sobre la recidiva fueron Abuso de alcohol 
(p = 0.043), Localización tumoral colon/recto (p = 0,015), Estadio tumoral (p = 0,001) 
y Quimioterapia adyuvante (p = 0,009). (tabla 5.14)
Edad (años)
Sexo (Mujer/Hombre)
Mujer
Hombre
Diabetes
Tabaquismo
Abuso de alcohol
Antecedente quirúrgico abdominal
Riesgo anestésico n = 103
ASA I
ASA II
ASA III
ASA IV
Valor CEA prequirúrgico (ng/ml)
Localización tumor
Colon
Recto
Localización en colon n = 79
Colon Derecho
Colon Transverso
Colon Izquierdo
Estadio Tumoral*
Estadio I
Estadio II
Estadio III    
72 ± 9
7 (23,3%)
23 (76,7%)
9 (30%)
15 (50%)
8 (26,7%)
9 (30%)
n = 10
1 (10%)
5 (50%)
3 (30%)
1 (10%)
5,50 ± 4,39
23 (76,7%)
7 (23,3%)
n = 23
10 (33,3%)
3 (10%)
10 (33,3%)
3 (10%)
8 (26,7%)
19 (63,3%)
66 ± 11
33 (30,6%)
75 (69,4%)
31 (28,7%)
43 (39,8%)
12 (11,1%)
35 (32,4%)
n = 93
8 (8,6%)
49 (52,7%)
30 (32,3%)
6 (6,5%)
7,03 ± 12,53
56 (51,9%)
52 (48,1%)
n = 56
24 (22,2%)
3 (2,8%)
29 (26,9%)
37 (34,3%)
41 (38%)
30 (27,8%)
0,716
0,441
0,89
0,317
0,032
0,802
0,975
0,169
0,015
0,052
0,001
no (n = 108)sí (n = 30) Valor pVariables
Recidiva
Tabla 5.14 / Análisis univariante de los factores pronósticos respecto a la recidiva
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5.3.2 Análisis multivariante de la variable principal y los fac-
tores pronósticos del CCR respecto de la variable recidiva.
El análisis multivariable reveló que las variables Edad (OR 1,05, IC 95%: 0,99-1,10; 
p=0,050), Estadio tumoral (OR 0,213, IC 95% 0,082-0,556; p=0,002), Localización 
tumoral (OR 2,88, IC 95%:1,16-7,14; p=0,022) y Abuso de alcohol (OR 0,321, IC 95%: 
0,10-0,975; p=0,045) tuvieron un efecto independiente sobre la tasa de recidiva. En 
cambio, las diferencias observadas no fueron estadísticamente significativas para las 
variables Infección órgano/espacio (OR 1,97, IC 95%: 0,55-7,09; p=0,269) e Infección 
intraabdominal (OR 1,84, IC 95%: 0,41-8,27; p=0,424). (tabla 5.15)
Abordaje
Abierta
Laparoscópica
Cirugía urgente/programada
Urgente
Programada
Nº ganglios resecados
Quimioterapia adyuvante
Invasión vascular    
13 (43,3%)
17 (56,7%)
1 (3,3%)
29 (96,7%)
23 ± 14
22 (73,3%)
9 (30%)
53 (47,2%)
57 (52,8%)
1 (0,9%)
107 (99,1%)
20 ± 12
50 (46,3%)
18 (16,7%)
0,706
0,329
0,113
0,009
0,103
no (n = 108)sí (n = 30) Valor pVariables
Las variables cuantitativas se expresan como media, desviación típica y rango.
Las variables cualitativas como frecuencia absoluta y porcentaje.
* sistema TNM del AJCC/UICC120
Edad (años)
Género
Abuso alcohol
Localización tumor (colon)
Estadio Tumoral (estadio III)
Adyuvancia
Invasión vascular
Infección órgano/espacio
Infección intraabdominal
OR (95% IC)
1,05 (1,00-1,10)
1,77 (0,64-4,88)
0,321 (0,10-0,975)
2,88 (1,16-7,14)
0,21 (0,08-0,56)
0,37 (0,13-1,07)
1,35 (0,52-3,52)
1,97 (0,55-7,09)
1,84 (0,41-8,27)
Valor p
0,05
0,268
0,045
0,022
0,002
0,067
0,531
0,269
0,424
Tabla 5.15 / Análisis multivariante de la variable principal y los factores
      pronósticos del CCR analizados sobre la variable recidiva
Variables Análisis multivariante
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5.4.1.1 Supervivencia global 
No se observó peor supervivencia global en los pacientes que presentaron ISQ respecto 
a los que no la presentaron. (tabla 5.16, 5.17)
5.4
Tablas de vida y de supervivencia
5.4.1 Infección del Sitio Quirúrgico
Media (IC 95%)
70 (63-77)
71 (67-75)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
5.16 Supervivencia global estimada para paciente con y sin ISQ
p = 0,502
Seguimiento postoperatorio (meses)
5.17 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia global con y sin ISQ
12
48 (94%)
86 (99%)
24
46 (90%)
83 (95%)
36
43 (88%)
76 (87%)
48
33 (81%)
74 (85%)
60
23 (76%)
52 (81%)
supervivencia global (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
0 12 24 36 48 60 72 84
1,0
No ISQ
ISQ
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
Con ISQ
Sin ISQ
Con ISQ
Sin ISQ
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5.4.1.2. Supervivencia libre de enfermedad
No se observó peor supervivencia libre de enfermedad en los pacientes que presentaron 
ISQ con respecto a los que no la presentaron. (tabla 5.18, 5.19)
Media (IC 95%)
68 (59-76)
69 (63-74)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia libre de enfermedad (meses)
5.18 Supervivencia libre de enfermedad estimada para paciente
con y sin ISQ
p = 0,334
Seguimiento postoperatorio (meses)
5.19 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia libre de enfermedad
con y sin ISQ
12
44 (90%)
79 (92%)
24
41 (84%)
73 (86%)
36
38 (80%)
69 (82%)
48
30 (77%)
67 (81%)
60
19 (71%)
48 (80%)
Con ISQ
Sin ISQ
Con ISQ
Sin ISQ
supervivencia libre de enfermedad (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
0 20 40 60 80 100
1,0
No ISQ
ISQ
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
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5.4.2 Infección de la herida quirúrgica
5.4.2.1 Supervivencia global
No se observó peor supervivencia global en los pacientes que presentaron Infección 
de la herida quirúrgica con respecto a los que no presentaron dicha complicación.
(tabla 5.20, 5.21)
Media (IC 95%)
76 (67-84)
72 (67-76)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
5.20 Supervivencia global estimada para paciente con y sin Infección
de herida quirúrgica
p = 0,305
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
21 (100%)
113 (97%)
24
20 (95%)
109 (93%)
36
19 (95%)
100 (86%)
48
16 (90%)
91 (83%)
60
12 (90%)
63 (78%)
con Infección herida
sin Infección herida
5.21 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia global con y sin Infección
de herida quirúrgica
con Infección herida
sin Infección herida
supervivencia global (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
1,0
No Infección
Herida
Infección 
Herida
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
0 20 40 60 80 100
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5.4.2.2. Supervivencia libre de enfermedad
No se observó peor supervivencia libre de enfermedad en los pacientes que sufrieron 
Infección de la herida quirúrgica con respecto a los que no la presentaron. (tabla 5.22, 
5.23)
Media (IC 95%)
70 (61-80)
69 (64-75)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia libre de enfermedad (meses)
5.22 Supervivencia libre de enfermedad estimada para paciente
con y sin Infección de herida quirúrgica
p = 0,369
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
20 (95%)
103 (90%)
24
19 (90%)
95 (84%)
36
18 (90%)
89 (80%)
48
16 (90%)
81 (78%)
60
11 (84%)
56 (76%)
con Infección herida
sin Infección herida
5.23 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia libre de enfermedad
con y sin Infección de herida quirúrgica
con Infección herida
sin Infección herida
supervivencia libre de enfermedad (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
1,0
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
0 20 40 60 80 100
No Infección
Herida
Infección 
Herida
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5.4.3 Infección órgano/espacio (Fuga anastomótica 
+ Infección intraabdominal)
5.4.3.1 Supervivencia global
Los pacientes con Infección órgano/espacio no mostraron peor supervivencia global 
que aquellos que no la presentaron. (tabla 5.24, 5.25)
Media (IC 95%)
65 (54-75)
72 (68-76)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
5.24 Supervivencia global estimada para paciente
con y sin Infección órgano/espacio
 p = 0,076
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
27 (90%)
107 (99%)
24
26 (87%)
103 (95%)
36
24 (83%)
95 (89%)
48
17 (76%)
90 (86%)
60
11 (65%)
64 (83%)
con Infección órgano/espacio
sin Infección órgano/espacio
5.25 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia global
con y sin Infección órgano/espacio
con Infección 
órgano/espacio
sin Infección 
órgano/espacio
supervivencia global (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
1,0
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
0 20 40 60 80 100
No Infección
órgano/espacio
Infección 
órgano/espacio
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5.4.3.2 Supervivencia libre de enfermedad
Los pacientes que sufrieron una Infección órgano/espacio mostraron una peor super-
vivencia libre de enfermedad con diferencias estadísticamente significativas. (tabla 
5.26, 5.27)
Media (IC 95%)
62 (50-74)
69 (65-74)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia libre de enfermedad (meses)
5.26 Supervivencia libre de enfermedad estimada para paciente
con y sin Infección órgano/espacio
p = 0,044
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
24 (86%)
99 (93%)
24
22 (79%)
92 (87%)
36
20 (72%)
87 (84%)
48
14 (68%)
83 (83%)
60
8 (62%)
59 (81%)
con Infección órgano/espacio
sin Infección órgano/espacio
5.27 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia libre de enfermedad
con y sin Infección órgano/espacio
con Infección 
órgano/espacio
sin Infección 
órgano/espacio
supervivencia libre de enfermedad (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
1,0
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
No Infección
órgano/espacio
Infección 
órgano/espacio
0 20 40 60 80 100
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5.4.4 Fuga anastomótica
5.4.4.1 Supervivencia global
Los pacientes con FA no mostraron peor supervivencia libre de enfermedad con 
respecto a los que no la presentaron. (tabla 5.28, 5.29)
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
14 (82%)
120 (99%)
24
14 (82%)
115 (95%)
36
14 (82%)
105 (88%)
48
8 (75%)
99 (85%)
60
5 (75%)
70 (80%)
Media (IC 95%)
65 (50-79)
72 (69-77)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
5.28 Supervivencia global estimada para paciente con y sin Fuga
anastomótica
 p = 0,623
con FA
sin FA
5.29 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia global con y sin Fuga
anastomótica
con FA
sin FA
supervivencia global (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
1,0
No FA
FA
0,6
0,8
0,4
0,2
0,0
0 20 40 60 80 100
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5.4.4.2 Supervivencia libre de enfermedad
No se observó peor supervivencia libre de enfermedad en los pacientes que sufrieron 
una FA con respecto a los que no la presentaron. (tabla 5.30, 5.31)
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
13 (88%)
110 (92%)
24
13 (88%)
101 (85%)
36
12 (81%)
95 (82%)
48
6 (72%)
91 (81%)
60
3 (72%)
64 (78%)
con FA
sin FA
Media (IC 95%)
54 (43-64)
71 (66-76)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
 p = 0,590
con FA
sin FA
5.30 Supervivencia libre de enfermedad estimada para paciente
con y sin Fuga anastomótica
5.31 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia libre de enfermedad
con y sin Fuga anastomótica
supervivencia libre de enfermedad (meses)
p
ro
p
o
rc
ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
ac
u
m
u
la
d
a
1,0
0,6
0,8
0,4
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0,0
No FA
FA
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5.4.5 Infección intraabdominal
5.4.5.1 Supervivencia global
Los pacientes que sufrieron una Infección intraabdominal mostraron peor superviven-
cia global con diferencias muy próximas a la significación estadística. (tabla 5.32, 5.33)
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
13 (100%)
121 (97%)
24
12 (92%)
117 (94%)
36
10 (84%)
109 (88%)
48
9 (76%)
98 (85%)
60
6 (58%)
69 (82%)
Media (IC 95%)
64 (51-77)
71 (67-75)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
5.32 Supervivencia global estimada para paciente
con y sin Infección intraabdominal
p = 0,059
con Infección intraabdominal
sin Infección intraabdominal
5.33 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia global
con y sin Infección intraabdominal
con Infección
intraabdominal
sin Infección 
intraabdominal
supervivencia global (meses)
p
ro
p
o
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ió
n
 s
u
p
e
rv
iv
e
n
ci
a 
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u
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1,0
0,6
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intraabdominal
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5.4.5.2 Supervivencia libre de enfermedad
Los pacientes que desarrollaron una Infección intraabdominal mostraron peor supervi-
vencia libre de enfermedad con respecto a los que no la presentaron. (tabla 5.34, 5.35)
Seguimiento postoperatorio (meses)
12
11 (85%)
112 (92%)
24
9 (69%)
105 (87%)
36
8 (62%)
99 (84%)
48
8 (62%)
89 (82%)
60
5 (53%)
62 (80%)
Media (IC 95%)
56 (38-74)
68 (64-73)
Log-Rank (Mantel-Cox)
Supervivencia (meses)
5.34 Supervivencia libre de enfermedad estimada para paciente
con y sin Infección intraabdominal
p = 0,026
con Infección intraabdominal
sin Infección intraabdominal
5.35 Análisis Kaplan-Meier de la supervivencia libre de enfermedad
con y sin Infección intraabdominal.
con Infección
intraabdominal
sin Infección 
intraabdominal
supervivencia libre de enfermedad (meses)
p
ro
p
o
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n
 s
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e
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u
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El CCR es un problema de salud de primer orden al tratarse del tumor maligno de 
mayor incidencia en los países desarrollados considerando ambos sexos, con más de 
un millón de casos diagnosticados al año. Su elevada morbimortalidad la convierten 
en la primera causa de muerte por cáncer en ambos sexos en países desarrollados 
y la segunda causa de muerte por cáncer en España, después del cáncer de pulmón 
en hombres y del cáncer de mama en mujeres234. La mortalidad en España muestra 
una tendencia temporal ascendente, con un incremento medio del 2,6% anual sin 
modificaciones desde 1975 en hombres y mucho menor, del 0,8% anual, en mujeres. 
Actualmente es responsable aproximadamente de un 12% de las muertes por cáncer 
en varones y un 15% en mujeres119, 235, 236.
El principal factor determinante de supervivencia en los pacientes en los que es 
posible realizar una cirugía con intención curativa es la recurrencia tumoral, local y 
a distancia, que en conjunto oscila entre un 30 y un 40%. A los ya conocidos factores 
relacionados con la recidiva tumoral, como son la afectación ganglionar, las caracte-
rísticas anatomopatológicas del tumor primario o la administración de tratamiento 
adyuvante, es bien conocido que el estado y la respuesta del sistema inmune pueden 
ser considerados como factor pronóstico en si mismo debido a su participación fun-
damental en el proceso de la carcinogénesis63, 174. La EII, la edad avanzada, la trans-
fusión de hemoderivados en el perioperatorio o el estado nutricional, entre otros, 
influyen sobre los tumores y su pronóstico a través de la alteración del normal 
funcionamiento del sistema inmune. Ya sea por estimulación crónica o exage-
rada del sistema inmunitario del huésped o por ineficacia del mismo, se genera un 
ambiente favorable para el desarrollo, crecimiento y diseminación tumoral175-179. 
La calidad de la cirugía va a jugar un papel muy importante no sólo por resecar 
completamente la enfermedad. Una correcta técnica quirúrgica, una preparación 
adecuada del paciente y el ambiente en el que se desarrollará la cirugía y un estrecho 
seguimiento postoperatorio permitirán minimizar el desarrollo de una ISQ. 
La ISQ se ha mostrado como una de las complicaciones más importantes y 
frecuentes en la cirugía del CCR, y asociada a una considerable morbilidad y morta-
lidad. En los últimos años, la mejora en la incidencia de ISQ es uno de los principales 
Acerca de la relación del sistema 
inmune sobre la carcinogénesis 
del cáncer colorrectal
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objetivos de las administraciones sanitarias tras haberse demostrado su relación 
directa con un elevado gasto sanitario a causa de un mayor consumo de recursos y 
un aumento en la estancia hospitalaria. 
La incidencia de ISQ es extremadamente variable en la literatura, llegando a 
valores que rondan entre el 3% y el 30%. Esta variabilidad es consecuencia princi-
palmente de la ausencia de una definición única de ISQ y, sobre todo, de FA. A pesar 
de los numerosas publicaciones hasta la fecha sobre los efectos de la infección sobre 
el pronóstico oncológico, podríamos decir que casi la totalidad de ellos se centran 
en analizar únicamente un tipo muy específico de ISQ como es la FA, además de 
establecer su propio criterio para el diagnóstico y la definición de dicha complica-
ción. Esto dificulta la comparación de los trabajos y explica el por qué de los resul-
tados tan dispares que podemos encontrar en la literatura. Por todo ello, para el 
diseño del estudio, decidimos adoptar el concepto de Infección del Sitio Quirúrgico 
revisado en 1992 por la Surgical Infection Task Force, Consideramos como ISQ a las 
infecciones tanto de herida quirúrgica como intraabdominales relacionadas con el 
procedimiento operatorio8. Debido al grado de subjetividad que se podría introducir 
a la hora de juzgar una herida como infectada o no infectada y superficial o pro-
funda, concluimos en agrupar en una sola categoría todas las infecciones de herida 
quirúrgica. Por otra parte, con el objeto de hacer comparables nuestros resultados a 
los publicados por otros grupos, en relación a los pacientes que habían sufrido una 
Infección órgano/espacio se decidió también analizar por separado aquellos que 
presentaron una fuga anastomótica y los que desarrollaron una infección intraabdo-
minal no relacionada con fuga anastomótica. 
De igual manera que con el concepto de ISQ, la FA no posee una definición 
única. Una simple revisión de la literatura médica muestra una amplia variedad de 
términos, obtenidos a partir de la consideración de diferentes aspectos como son la 
repercusión clínica que produce, el manejo que precisa o el modo en que se presenta, 
encontrando términos tales como dehiscencia, absceso perianastomótico, fístula, 
fuga mayor o menor y fuga clínica, subclínica o radiológica, entre otros. Hasta el 
momento, se han reportado 17 términos y 29 definiciones diferentes para la FA de 
colon237. Ésto genera confusión y dificulta enormemente las comparaciones sobre 
incidencia, métodos diagnósticos y tratamiento de esta complicación entre las dife-
rentes publicaciones.
En nuestro Servicio, el equipo de Cirugía Coloproctológica se basa para 
diagnosticar una FA en diferentes aspectos clínicos, analíticos y radiológicos. La 
sospecha inicial viene dada por una clínica y parámetros analíticos compatibles con 
infección (irritación peritoneal, fiebre >38°C, taquicardia, leucocitosis >10.000/μl), 
o por la emisión de gas, pus o heces por los drenajes, incisión quirúrgica o ano. Y 
posteriormente es confirmada radiológicamente por la presencia de una colección 
abscesificada próxima a la anastomosis o la extravasación de contraste a través de 
la misma. Consideramos que esta forma de diagnóstico permite la detección de la 
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mayoría de casos, si bien puede llegar a infradiagnosticar aquellas fugas que no pre-
sentan repercusión clínica ni analítica, denominadas fugas “radiológicas” o “silentes”. 
Sin embargo, este tipo de fugas creemos que son bastante infrecuentes aunque no se 
disponga de datos reales que lo confirmen. Además, no tienen aparente repercusión 
sobre el paciente y por tanto, no inducen una respuesta inmune significativa.
La infección postoperatoria órgano/espacio ha cobrado gran relevancia al rela-
cionarse con un peor pronóstico oncológico tras cirugía con intención curativa por 
enfermedad neoplásica. A raíz de estas publicaciones, se han propuesto diferentes 
hipótesis que permitan explicar los posibles mecanismos responsables de la asocia-
ción entre infección y recurrencia. Con esta premisa, decidimos diseñar un estudio 
que intentara demostrar que, si la infección órgano/espacio postoperatoria tenía 
un impacto negativo sobre el pronóstico oncológico, ésta hipótesis debía cumplirse 
también en caso de sufrir una Infección del Sitio Quirúrgico tras cirugía abdominal 
oncológica.
La inflamación parece ser uno de los procesos más importantes involucrados 
en la recurrencia tumoral asociada a la infección postquirúrgica. Esta teoría fue 
observada en un modelo experimental combinado de cáncer de colon e infección 
órgano/espacio, cuyos resultados mostraron que la infección postoperatoria inducía 
una mayor recurrencia tumoral además de asociarse a una mayor angiogénesis y 
expresión de VEGF178. Es bien conocido que la angiogénesis juega un papel funda-
mental en el proceso de carcinogénesis y que uno de los principales inductores de 
la angiogénesis es la respuesta inflamatoria a la agresión quirúrgica, y ésta se incre-
menta en presencia de una infección peritoneal. Aunque la activación de la angio-
génesis durante el postoperatorio debe ser considerada como parte del proceso de 
curación de las heridas, una respuesta amplificada y perpetuada podría contribuir a 
la carcinogénesis y la progresión tumoral mediante el suministro de diferentes molé-
culas al microentorno tumoral que facilitan la angiogénesis, invasión y metástasis. 
Se crea así un ambiente en el que células tumorales viables residuales presentes en el 
lecho quirúrgico, torrente circulatorio o micrometástasis ocultas puedan sobrevivir y 
progresar para producir recurrencia local o a distancia67, 179, 215, 217, 218, 224-226. 
Además de la actuación del sistema inmune, existen otros posibles mecanismos 
que pueden favorecer la recurrencia tumoral tras la infección postoperatoria y es que 
trabajos recientes han observado la presencia de células tumores exfoliadas intralu-
minales así como en la línea de sutura de la anastomosis. Esto induce a pensar que 
cuando se produce una FA, se genera una entrada para que estas células viables pue-
dan implantarse en la superficie extraluminal, lo que supone un mayor riesgo para la 
recidiva local de la enfermedad219-221. Asímismo, varios modelos experimentales han 
demostrado que las superficies de la cavidad abdominal afectadas por la cirugía o la 
inflamación son zonas de adherencia preferenciales para las células de CCR222, 223. 
Todas estas teoría, aunque no confirmadas, explican de forma general cuales 
podrían ser los mecanismos por los que la infección postoperatoria generaría una 
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peor pronóstico oncológico. Por tanto, debería poder extrapolarse a cirugías en otras 
localizaciones, y a otras infecciones y no solo reducirse a la infección abdominal por 
CCR. En este sentido, se ha observado un peor pronóstico oncológico cuando la 
infección peritoneal ocurre tras la resección de metástasis hepáticas238-241, hepatocar-
cinoma242, colangiocarcinoma intrahepático243 y cirugía esofágica244. Y también tras 
el desarrollo de otras complicaciones infecciosas238 y no infecciosas245, 246 después de 
diferentes intervenciones por cáncer gastrointestinal.
Ningún estudio hasta la fecha analiza en conjunto la ISQ como factor de riesgo inde-
pendiente de mal pronóstico oncológico tras cirugía del CCR. La inclusión de pacien-
tes con ISQ secundaria a un absceso intraabdominal ya sea secundario o no a una FA 
permite que, a pesar de no incluir los que sufrieron una infección de la herida quirúr-
gica, sus resultados puedan ser comparados a los obtenidos en nuestro trabajo247, 248. 
En este sentido, Varty y col.247 revisaron retrospectivamente a 393 casos de cáncer de 
recto y cáncer localizado en colon izquierdo con un seguimiento medio de 84 meses. 
No encontraron diferencias en la recurrencia y la supervivencia en los casos con infec-
ción órgano/espacio. De igual manera, Eberhardt248 tampoco observó relación tras 
analizar una cohorte de pacientes intervenidos de colon. Sin embargo, y a diferencia 
de las observaciones de Varty, si observó un peor pronóstico en cuanto a recurrencia 
y supervivencia global y específica en cáncer de recto. No obstante, la inclusión de 
pacientes con estadio IV, la elevada tasa de recidiva local (11%) y una mortalidad en el 
primer año del 14,5% para aquellos que sufrieron una FA frente al 5,2% de los que no 
la presentaron, pueden tener una gran relevancia en los resultados obtenidos.
Si consideramos los trabajos que analizan únicamente la FA como causa de 
ISQ, el número de publicaciones es mucho mayor y los resultados muy diversos. 
Por un lado, encontramos estudios que no muestran relación de la infección post-
quirúrgica con un peor pronóstico oncológico. Karanjia y col.249 observaron que la 
FA no mostraba tener un efecto negativo sobre la incidencia de recidivas locales ni 
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tampoco sobre la supervivencia global y libre de enfermedad a 5 años, respectiva-
mente. Esto datos han sido apoyados posteriormente por otras series con un impor-
tante número de pacientes250-253. Kressner254 en 2002 que, de forma similar a nuestro 
estudio, analizó no solo la infección órgano/espacio sino la infección de la herida 
perineal tras amputación abdominoperineal, observó una asociación significativa 
entre la infección de periné y la tasa de recurrencias locales. Sin embargo, no encon-
tró asociación entre infección órgano/espacio y recurrencia tumoral. No obstante, 
estos trabajos se centran únicamente en resecciones por cáncer de recto. Además, sus 
periodos de reclutamiento son quizás excesivamente largos: desde los 14 años en la 
serie de Karanjia249, los 19 años del trabajo de Smith255 o los 20 años del estudio de 
Kressner254. Tener un periodo de reclutamiento tan largo puede influir en los resulta-
dos y más si hablamos de una cirugía que ha evolucionado de manera importante en 
los últimos 20 años. En el aspecto quirúrgico, se ha demostrado el efecto de la exci-
sión total del mesorrecto sobre el pronóstico oncológico y se ha mejorado la calidad 
de la cirugía, repercutiendo en una estadificación postoperatoria de la enfermedad 
más adecuada. Además, se han desarrollado nuevas estrategias quimioterápicas y 
radioterápicas a lo largo del periodo de reclutamiento. Todo ello puede influir en los 
resultados y conclusiones hallados.
No obstante, encontramos un mayor número de publicaciones a favor de un 
efecto negativo de la FA sobre la tasa de recidiva de la enfermedad. A diferencia de 
los trabajos comentados previamente, éstos son en general más recientes e incluyen a 
enfermos con CCR de cualquier localización. En una estudio prospectivo canadiense 
sobre 1.722 pacientes intervenidos de forma consecutiva de cáncer de colon y recto 
se observó una supervivencia global a los 5 años tras FA del 45% en comparación 
con un 64% en aquellos en los que no ocurrió esta complicación215. Además, la FA 
presentó una asociación independiente negativa con la supervivencia relacionada con 
el cáncer. Más recientemente, Ptok y col.256 en una serie de 1.741 pacientes interveni-
dos por cáncer de recto encontraron un porcentaje de recurrencia local a los 5 años 
mayor y una supervivencia libre de enfermedad menor tras una FA que precisó trata-
miento quirúrgico. Estos datos han sido posteriormente confirmados en un metaa-
nálisis publicado en 2011 que incluyó 21.902 pacientes en 21 estudios257. Los autores 
encontraron que la FA tenía un impacto negativo estadísticamente significativo en las 
tasas de recidiva local tras resección del cáncer rectal y se asociaba a una reducción 
significativa de la supervivencia a largo plazo. Además, se observó un mayor número 
de metástasis tras FA aunque las diferencias no fueron estadísticamente significati-
vas. En cambio, Krarup y col. en una cohorte nacional danesa con 9.333 pacientes 
publicado en 2014258 si observaron una mayor tasa de metástasis aunque, por contra, 
no observaron influencia en la recidiva local. 
En 2016, Lu y col.259 publicaron un nuevo metaanálisis incluyendo 11 estudios 
con 13.655 pacientes. Respecto al metaanálisis de Mirnezami y col.257, se excluyeron 
12 publicaciones cuyo periodo de estudio se encontraba previo a la implantación de 
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la Excisión Total del Mesorrecto (TME) con el objeto de evitar un posible factor de 
confusión debido a la asociación de TME con mayores tasas de FA. Sin embargo, los 
resultados obtenidos fueron similares a los de Mirnezami y col.257 encontrando que la 
FA se asocia a tasas de recidiva local mayores y a una peor supervivencia a largo plazo. 
Por otro lado, en 2011, Katoh y col.260 realizaron un interesante trabajo con 207 
pacientes con estadio II de CCR. Observaron que la FA se asociaba a un mayor riesgo 
de metástasis y peor supervivencia libre de enfermedad. Sin embargo, en contra de las 
guías de tratamiento oncológico de no recomendar quimioterapia adyuvante para los 
CCR en estadio II128, 129, excepto los considerados de alto riesgo, hasta un 87% de los 
participantes recibió quimioterapia adyuvante. En 2018, Sánchez-Velazquez y col.261 
analizaron no solo la influencia de la FA sino también de los abscesos intrabadomina-
les en el estadio II de la enfermedad. A diferencia del trabajo de Katoh260, solo recibie-
ron quimioterapia un 12,4%, en concordancia con las recomendaciones de práctica 
clínica. Observaron que la infección postoperatoria órgano/espacio fue un predictor 
negativo de supervivencia libre de enfermedad y supervivencia específica por cáncer. 
Los resultados de estas series concuerdan con los obtenidos en publicaciones 
que analizan el efecto de la ISQ en otras localizaciones. La ISQ ha mostrado tener 
una influencia negativa en el pronóstico oncológico tras cirugía de la vía biliar extra-
hepática por neoplasia maligna, en cáncer gástrico o cáncer de pulmón262, 263.
En nuestro estudio, en el análisis univariante se observó un mayor porcentaje 
de recidivas tras una Infección del Sitio Quirúrgico aunque las diferencias no fueron 
estadísticamente significativos (25,5% vs. 19,5%, p = 0,413). Analizados de forma 
independiente los diferentes tipos de infección estudiados, el análisis univariante 
de la infección órgano/espacio también demostró una mayor tasa de recurrencias 
no significativas (33,3% vs. 18,5%, p = 0,082). Sin embargo, considerando solo la 
infección intraabdominal, sí se observaron diferencias (46,2% vs. 19,2%, p = 0,025). 
Cabe reseñar, como excepción, a los pacientes con infección de herida, donde se 
observó una mayor tasa de recidivas y una peor supervivencia cuando no presen-
taron infección, probablemente explicada por una mayor presencia significativa de 
estadio II y III (76,1% en grupo sin infección vs. 42,8% en grupo con infección, p 
= 0,008). Sin embargo, el análisis multivariante no pudo confirmar las diferencias 
observadas en el análisis univariante. Aunque a partir de estos datos no podemos 
concluir que la ISQ a nivel global, así como los diferentes tipos analizados, fueran un 
factor de riesgo independiente de recidivas tras cirugía del CCR con intención cura-
tiva, el resultado del análisis multivariante podría estar en parte sesgado. Y es que el 
resultado obtenido podría deberse al hecho de haber incluido un número elevado de 
variables en su análisis, para lo que haría falta un tamaño muestral algo mayor. Sin 
embargo, también puede reflejar simplemente que la ISQ sea un factor coadyuvante, 
en lugar de independiente, para el peor pronóstico oncológico.
Por otra parte, la supervivencia global observada en los pacientes que presen-
taron algún tipo de ISQ no se vio empeorada de forma significativa con respecto a 
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los que no presentaron ISQ (70 meses, rango 63-77 vs. 71 meses, rango 67-75 p = 
0,502). El análisis de los diferentes tipos de ISQ demostró una peor supervivencia 
global tanto en el caso de infección órgano/espacio (65 meses, rango 54-75 vs. 72 
meses, rango 68-76, p = 0,076) como en el de infección intraabdominal (64 meses, 
rango 51-77 vs. 71 meses, rango 67-75, p = 0,059), aunque estas diferencias no fueron 
estadísticamente significativas.
Además, se observó una menor supervivencia libre de enfermedad tras infección 
órgano/espacio (62 meses, rango 50-74 vs. 69 meses, rango 65-74, p = 0,044) e infección 
intraabdominal (56 meses, rango 38-74 vs. 68 meses, rango 64-73, p = 0,026).
Se ha sugerido que el riesgo de recurrencia tumoral se encuentra relacionado 
proporcionalmente con la severidad de la infección postquirúrgica264. Ésta hipótesis, 
observada por Markar y col.244 podría explicar por qué en nuestro trabajo, la infección 
órgano/espacio y sobre todo, la infección intraabdominal mostraron una mayor tasa 
de recidiva tumoral y una supervivencia libre de enfermedad menor. Creemos que el 
hecho de sufrir una Infección del Sitio Quirúrgico no es suficiente para tener un efecto 
sobre el pronóstico oncológico sino que debe inducir una importante respuesta infla-
matoria, que es, en definitiva, el proceso que se encuentra involucrado en la carcinogé-
nesis como ya se ha comentado anteriormente. La infección de la herida quirúrgica, en 
general, solo genera una reacción inflamatoria local y suele resolverse con un drenaje 
de la misma, motivo por el cual, en nuestros resultados, no se observa una relación de 
la infección de la herida con un peor pronóstico oncológico. Sin embargo, esta hipó-
tesis parece no cumplirse en caso de FA. No obstante, en nuestra cohorte incluimos 
en este grupo tanto a pacientes que sufrieron una FA que requirió reintervención así 
como a los que solo requirieron drenaje percutáneo o antibioterapia, que inducen una 
respuesta inflamatoria mucho menor y que podría justificar los resultados obtenidos. 
Creemos que un tamaño muestral mayor permitiría estratificar los grupos de estudio 
por severidad y podrían observarse diferencias significativas en los casos de FA grave.
Como ya se ha comentado, el estadio tumoral es uno de los factores pronósticos 
más importantes en el CCR. A pesar de que nuestra cohorte fue obtenida de forma 
consecutiva durante el periodo de reclutamiento establecido, podemos observar que 
la distribución por estadio tumoral de los pacientes con ISQ difiere de forma signifi-
cativa, encontrando un porcentaje mayor de estadios I que entre los que no sufrieron 
ningún tipo de infección (45,1% vs. 19,5%, p = 0,001). Este hecho, a priori, indicaría 
un menor riesgo de recidiva. Sin embargo, la tasa de recidivas fue mayor, lo que nos 
refuerza aun más la idea del impacto negativo de la infección postquirúrgica sobre 
el pronóstico oncológico. Esta desigualdad en la proporción de estadio I se repite 
también en los que presentaron infección de herida quirúrgica (57,1% vs. 23,9%, p = 
0,008) y FA (52,9% vs. 25,6%, p = 0,067). Sin embargo, es importante reseñar que en el 
grupo de infección intraabdominal, el porcentaje de estadio III era mayor que los que 
no presentaron tal complicación (69,2% vs. 33%, p = 0’028) lo que podría suponer un 
factor de confusión.
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Es evidente que los pacientes que sufre una ISQ, especialmente aquellos con una 
mayor severidad y requieren una reintervención, prolongarán de forma significativa 
su estancia hospitalaria con la consiguiente repercusión en el comienzo de la quimio-
terapia. De esta manera, el retraso, la suspensión o la administración incompleta de 
quimioterapia adyuvante pueden actuar como un factor de confusión. Sería impor-
tante considerar para futuros estudios analizar mejor la influencia de la ISQ sobre la 
administración de quimioterapia adyuvante.
Con el tamaño muestral del que disponemos se podrían detectar diferencias 
estadísticamente significativas de algo más de un 20%. Sin embargo, con un test para 
contraste de hipótesis bilateral, con un nivel de confianza del 95% (1-α), y buscando 
un poder estadístico del 80% (1-β), a la luz de los resultados obtenidos en cuanto a 
la tasa de recidiva en cada grupo de estudio, necesitaríamos 1059 pacientes en cada 
brazo para poder demostrar nuestra hipótesis. Por tanto, una de las posibles causas 
de sesgo de este trabajo es la de un poder estadístico insuficiente. Existe por ello la 
posibilidad de que aumentando el tamaño muestral podamos obtener la significa-
ción estadística del aumento de la recidiva tras ISQ. Esto estimula a diseñar estudios 
multicéntricos a tal fin.
Por otra parte, si bien los datos de ISQ se recolectaron de forma prospectiva, es 
posible que algunas manifestaciones menores (como pequeñas colecciones perianas-
tomóticas que solo requieren antibióticos) o infecciones de herida de manifestación 
tardía y manejo ambulatorio hayan pasado inadvertidas. Esto puede ser particu-
larmente cierto en el subconjunto de pacientes que tenían una resección anterior 
ultrabaja, la mayoría de los cuales tenían un estoma de protección. 
Por último, a pesar de realizarse una selección de pacientes de forma conse-
cutiva durante el periodo de reclutamiento, como se ha reseñado anteriormente, el 
grupo con ISQ, infección de herida e infección intraabdominal no mostraron ser 
homogéneos para algunas variables como el estadio tumoral y ésto podría explicar en 
cierta medida las posibles diferencias encontradas en cuanto a recurrencia y supervi-
vencia global.
Posibles limitaciones
de nuestro estudio
6.3
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Aunque nuestro estudio no ha podido demostrar que la ISQ sea un factor de riesgo 
independiente de mal pronóstico oncológico probablemente por un poder estadístico 
insuficiente y difícil de alcanzar, si se vislumbra de forma clara que dicha relación 
existe, y esté probablemente influenciada por la severidad de la infección.
Este hecho reforzaría el valor pronóstico del cirujano en la cirugía del CCR y 
exige, todavía más si cabe, a que la morbilidad postoperatoria se mantenga dentro de 
los estándares de calidad exigidos. Los futuros esfuerzos en investigación se podrían 
centrar en la predicción, prevención y detección temprana de la ISQ en un esfuerzo 
por reducir el impacto clínico de ésta sobre el paciente.
Por otra parte, la influencia negativa de la ISQ sobre el pronóstico oncológico 
del CCR obligaría a considerar la indicación de tratamiento adyuvante en estos 
pacientes independientemente del estadio tumoral. 
Finalmente, un conocimiento más profundo de los mecanismos implicados en 
esta asociación podría facilitar la elección de tratamientos dirigidos que permitieran 
disminuir el riesgo de recurrencia.
En resumen, en nuestra cohorte la presencia de ISQ mostró un mayor por-
centaje de recidivas con respecto al grupo que no presentó infección a pesar de 
que los primeros incluían estadios tumorales significativamente inferiores. Si bien 
es cierto que este aumento de la recidiva no alcanzó significación estadística, las 
diferencias encontradas entre los dos grupos (con ISQ y sin ISQ) exigirían al menos 
mil pacientes en cada brazo para obtener el poder estadístico suficiente. El hecho 
de que la infección intraabdominal si fuera un factor asociado estadísticamente a la 
recidiva neoplásica en el análisis univariante (aunque no en el multivariante) y que 
la supervivencia global y libre de enfermedad fuera significativamente inferior tras 
una infección órgano/espacio y una infección intraabdominal nos orienta acerca de 
que la relación de la ISQ aún debe ser analizada en estudios más amplios para llegar a 
resultados concluyentes.
Implicaciones de nuestro 
trabajo en la práctica
clínica y la investigación
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Los pacientes que sufren una Infección del Sitio Quirúrgico presentan un 
mayor porcentaje de recidiva tras cirugía del cáncer colorrectal aun teniendo 
estadios de la enfermedad más bajos, aunque las diferencias no fueron estadís-
ticamente significativas.
 Los pacientes que desarrollan una infección órgano/espacio tras cirugía del 
cáncer colorrectal muestran un tasa mayor de recidiva, pero no estadísticamente 
significativa.
 La infección intraabdominal se asocia a un aumento significativo de la recidiva 
en el análisis univariante, aunque no haya sido ratificada en el multivariante 
como factor independiente.
 La infección órgano/espacio y la infección intraabdominal disminuyen de forma 
significativa la supervivencia libre de enfermedad de pacientes intervenidos de 
cáncer colorrectal con intención curativa.
 La fuga anastomótica y la infección de la herida quirúrgica no se relacionan de 
forma independiente con un mayor riesgo de recidiva ni con una menor super-
vivencia global y libre de enfermedad.
 La infección postoperatoria en cirugía del cáncer colorrectal podría tener una 
clara influencia en la recurrencia de la enfermedad y la supervivencia y debe ser 
confirmada en estudios multicéntricos con mayor tamaño muestral.
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ANEXO 1.
Informe favorable del Comite Ético



